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Liste des abréviations

ADAS-Cog : Alzheimer’s Disease Assessment Scale-Cognitive
ADCS-ADL-sev : Alzheimer’s Disease Cooperative Study ADL Severe
AGGIR : Autonomie Gérontologie Groupe Iso Ressources

AINS : anti-inflammatoire non stéroidien

AJPA : allocation journaliere de proche aidant

ALA : acide alpha-linolénique

ANSM : agence nationale de sécurité du méedicament et des produits de santé
APA : allocation personnalisée d’autonomie

APP : amyloid precursor protein

AVK : antivitamine K

BREF : batterie rapide d’efficience frontale

Cantou : centre d’activités naturelles tirées d’occupations utiles

CBD : cannabidiol

CCAS: centre communal d’action sociale

CLIC : centre local d’information et de coordination

DHA : acide docosahexaénoique

DNF : dégénérescence neurofibrillaire

DRESS : direction de la recherche, des études, de I’évaluation et des statistiques

EGCG : épigallocatéchine-3-gallate

EHPAD : établissement d'hébergement pour personnes agées dépendantes
EMA : European Medicines Agency

EPA : acide eicosapentaénoique

FDA : Food Drug Autorisation

GIR : Groupe Iso Ressources

GPR : Guide de Prescription et Rein

HAS : Haute Autorité de Santé

HTA : hypertension artérielle

IADL : Instrumental Activities of Daily Living

IMC : indice de masse corporelle

INSERM : institut national de la santé et de la recherche meédicale
IPP : inhibiteur de la pompe a protons

IRM : Imagerie par Résonance Magnétique
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JAMA : Journal of the American Medical Association

MAIA : méthode d’action pour I’intégration des services d’aide et de soin dans le champ de

I’autonomie

MMSE : Mini Mental State Examination

MNA : Mini Nutritional Assessment

MoCA : Montreal Cognitive Assessment

MPI : médicament potentiellement inapproprié
NMDA : N-methyl-D-aspartate

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

PAF : platelet activating factor

PASA : pdle d’activités et de soins adaptés

PMDA : Pharmaceuticals and Medical Devices Agency
PRAL : Potential Renal Acid Load

PSENL1 : préséniline 1

PSENZ2 : préséniline 2

SAHOS : syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil
SIB : Severe Impairment Battery

TEMP : tomographie par émission monophotonique
TEP : tomographie par émission de positons

THC : tétrahydrocannabinol

THS : traitement hormonal substitutif de la ménopause
UHR : unité d’hébergement renforcée
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UVP : unité de vie protégée
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Liste des définitions

Activité physique : tout mouvement produit par les muscles et responsable d'une augmentation

des dépenses énergétiques.

Agnosie visuelle : difficulté a reconnaitre et a identifier des objets, sans lien avec des troubles
des organes des sens.

Aidant : personne qui vient en aide a une personne agée ou malade, de maniere réguliere et
fréquente, a titre non professionnel, pour accomplir tout ou partie des actes ou des activités de
la vie quotidienne.

Amnésie : perte partielle ou totale de la mémoire.

Aphasie : perte partielle ou totale de la capacité a communiquer.

Apprentissage : acquisition, de maniére durable, de nouvelles informations, comportements et

aptitudes a la suite d’un entrainement.

Apraxie : impossibilité de réaliser des gestes, sans troubles moteurs ou articulaires ni paralysie.

Consolidation : processus permettant a I’information de passer dans la mémoire a long terme.

Décoction : Mode de préparation de plantes, lesquelles sont plongées dans de 1’eau froide, qui

est ensuite portée a ébullition.

Dégenérescence neurofibrillaire : enchevétrement de protéine tau hyperphosphorylée a

I’intérieur du neurone, présent de maniére caracteristique dans la maladie d’ Alzheimer.
Démence : syndrome dans lequel on observe une dégradation de plusieurs fonctions (mémaoire,

raisonnement, orientation, compréhension, calcul, capacité d’apprentissage, langage, jugement,

etc.). La maladie d’Alzheimer est la démence la plus répandue dans le monde.
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Encodage : premiere étape de la mémorisation qui permet de se souvenir, a court terme,

d’informations provenant de nos sens.

Fabuler : combler une lacune de la mémoire en créant de faux souvenirs que ’on croit

authentiques. Les fabulations sont souvent rencontrées dans le syndrome de Korsakoff.

Infusion : Mode de préparation de plantes, déposées dans de 1’eau en ébullition, puis laissées

en contact quelques minutes.

Insomnie : diminution de la quantité et de la qualité du sommeil.

Maladie d’Alzheimer : maladie neurodégénérative la plus fréquente en France, associée

notamment a une perte de la mémoire et des fonctions cognitives.

Mémoire : activité biologique et psychique qui permet de conserver et de restituer des

informations.

Moyen mnémotechnique : technique de mémorisation, permettant de se souvenir plus

facilement d’informations (utilisation de rimes, d’acrostiches, d’images mentales, etc.)

Musicothérapie : médecine complémentaire qui utilise le son et la musique comme moyen
d’expression, de communication, de structuration et d’analyse de la relation, dans un objectif

de soin.

Plaque amyloide (ou plaque sénile) : structure caractéristique présente dans le cerveau des
personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer, formée d’agrégats de peptide béta-amyloide qui
s’accumulent et forment des plaques qui se disposent entre les neurones.

Prosopagnosie : impossibilité de reconnaitre les visages connus.

Récupération : mécanisme permettant a I’information stockée dans la mémoire d’étre

retrouvée et restituée.

Répit : arrét momentané, suspension de quelque chose de pénible, d'une souffrance.
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Sommeil : état physiologique actif caractérisé par la suspension de la conscience, une baisse de
lavigilance, du tonus musculaire et de la réactivité aux stimulus, répondant a un besoin de repos

de I’organisme.

Stockage : étape de la mémorisation permettant de faire perdurer dans le temps les informations

acquises.

Syndrome de Korsakoff : trouble mnésique lié a une carence en vitamine B1. Souvent d a un

alcoolisme chronique.
Zoothérapie : technique thérapeutique caractérisée par 1’assistance d’un animal sélectionné et

entrainé, avec lequel un intervenant formé travaille pour maintenir ou améliorer la performance

d’une personne sur un ou plusieurs plans (cognitif, physique, psychologique, social ou affectif).
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Introduction

Quand nous pensons a notre santé, nous nous occupons en priorité de notre cceur et de
nos poumons. Cependant, le cerveau n’est pas a négliger et il est important d’en prendre grand

soin.

La neurologie est un domaine qui m’a toujours attiré, et le stage en 5° année hospitalo-
universitaire dans le service de neurologie A au CHU de Grenoble n’a fait que renforcer cet
intérét. Outre la maladie de Parkinson et I’épilepsie vues pendant le stage, je trouvais important

d’explorer la maladie d’ Alzheimer, étant confrontée a des cas familiaux.

La maladie d’ Alzheimer est la maladie neurodégénérative la plus fréquente en France, comptant
plus de 900.000 personnes atteintes. Avec I’allongement de I’espérance de vie, 1’age est devenu
le facteur de risque principal de cette pathologie et le nombre de personnes touchées va

inexorablement augmenter au fil des années.

Plusieurs enjeux se dessinent alors. Tout d’abord, un enjeu éthique : il faut veiller a ce que
chaque personne soit traitée dans le respect de son humanité et de sa dignité. Ensuite, un enjeu

économigue : la maladie a des colts conséquents pour les proches et la société.

Au-dela des personnes atteintes de la maladie d’ Alzheimer, il ne faut pas oublier les aidants qui
les accompagnent au quotidien, que ce soit pour la gestion administrative ou la prise des
médicaments. Malgré tout, ils sont souvent négligés et mis de coté.

Se pose alors la question de savoir quelle est la place attribuée aux aidants dans
I’accompagnement des malades Alzheimer ? Quelles solutions peut-on leur apporter pour les

soulager ?

Par ailleurs, les traitements médicamenteux de la maladie d’ Alzheimer sont symptomatiques,
ils ne soignent donc pas la maladie.

Considérés comme peu efficaces et déremboursés depuis 2018, quelles autres solutions existe-
t-il ? Quelle place accorder aux médecines complémentaires et aux moyens non médicamenteux

dans la prise en charge des troubles de la mémoire retrouvés dans la maladie d’ Alzheimer ?
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Un rappel de physiologie sera effectué sur le cerveau, la mémoire, ainsi que les troubles
mnésiques. Puis un exposé sur la maladie d’Alzheimer sera réalisé. Les traitements
médicamenteux et les perspectives de traitements seront par la suite présentés. Les médecines
complémentaires et la prise en charge non médicamenteuse des troubles de la mémoire seront
ensuite traitées. Apres cela, la place des aidants, les solutions de répit et les institutions pour
malades Alzheimer seront explorées. Enfin, les réponses a un questionnaire destiné aux équipes
officinales concernant les troubles mnésiques seront analysées, et a la suite de celui-ci, a émergé
I’idée de concevoir une fiche pour aider les professionnels a conseiller au mieux les patients

venant a 1’officine avec ce type de requétes.
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1. La mémoire et les troubles mnésiques

1.1. Qu’est-ce que la mémoire ?

Plusieurs définitions de la mémoire sont données par le dictionnaire Larousse, mais celle qui
parait la plus adaptée est la suivante : la mémoire est « I’activité biologique et psychique qui

permet d'emmagasiner, de conserver et de restituer des informations » (117).

Dans la mythologie grecque, Mnémosyne est la déesse de la mémoire (118). C’est de la que

dérivent les mots relatifs a la mémoire tels que « mnésique » ou « amnésie ».

La mémoire est a différencier de D’apprentissage, qui correspond a « 1’acquisition
d’informations nouvelles et durables, de comportements et d’aptitudes a la suite d’un

entrainement » (122).

1.2. Les différents types de memoire

Il existe différents types de mémoire, il serait donc plus juste de dire les mémoires, plutdt que

la mémoire.

Les mémoires peuvent étre classées sur une échelle de temps (cf. figure 1).

Meémoire sensorielle

(~ 1 seconde)

Mémoire a court terme

(~ 10 secondes)

Meémoire a long terme
(heures a années)

Figure 1 : Les différents types de mémoire en fonction du temps
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Lors d’un stimulus, les sens sont les premiers a rentrer en jeu, ce qui active la mémoire
sensorielle en moins d’une seconde. Elle permet de se souvenir des visages, des lieux, des voix,
et ceci de facon totalement inconsciente. La mémoire sensorielle permet de traiter les
informations en lien avec nos cing sens (121). 1l y a ainsi une mémoire visuelle, une mémoire

auditive, une mémoire olfactive, une mémoire gustative et une mémoire tactile.

On trouve ensuite la mémoire a court terme (ou de travail ou immédiate). Elle est utile dans
I’apprentissage de courte durée et un effort conscient est nécessaire pour restituer I’information.
C’est I’¢étape initiale d’une mémorisation a plus long terme.

Cette mémoire analyse les informations qui lui parviennent via les sens, et peut les restituer
dans un trés court délai. Cela nous permet par exemple de retenir un numeéro de téléphone le
temps de le noter ou de se souvenir d’une phrase dictée par un professeur le temps de I’écrire
(121). On a longtemps considéré le chiffre 7 comme étant le nombre d’éléments différents

pouvant étre retenus simultanément (118).
La mémoire a long terme permet de conserver les informations. La consolidation de ces
informations peut étre réalisée grace a la répétition (apprentissage par coeur par exemple) ou

grace aux émotions (souvenirs de mariage, naissance, etc.).

La mémoire a long terme peut étre schématisée de la fagon qui suit :

Mémoire sémantique

Mémoire déclarative

Mémoire épisodique
Mémoire a long terme

Mémoire

] . Mémoire procédurale
non déclarative

Figure 2 : Schématisation de la mémoire a long terme
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La mémoire déclarative concerne des faits ou idées que 1’on peut récupérer de manicre
consciente et que 1’on exprime a 1’aide du langage. Elle regroupe la mémoire sémantique et la
mémoire épisodique.

Tout d’abord, la mémoire sémantique inclut les mots, les idées, les faits et les concepts. C’est
I’apprentissage de savoirs sur soi et sur le monde (politique, histoire, géographie, etc.). Elle
nous permet par exemple de répondre aux questions du type « quelle est la capitale de la
France ? » ou « qui est le président des Etats-Unis ? ».

La mémoire épisodique (ou autobiographique) concerne les événements biographiques de la
personne, vécus autour d’elle ou par elle. 1l est possible de restituer un évenement dans son
contexte bien précis. Par exemple « je suis allée en voyage scolaire en 2008 a Bari quand j’étais

en 4% ».

La mémoire non déclarative comprend, quant a elle, la mémoire procédurale, qui concerne
I’habilité et le savoir-faire. Le langage n’est pas nécessaire, c’est une mémoire implicite,
inconsciente. Il n’est pas nécessaire de réapprendre a chaque fois. C’est cette mémoire qui rentre

en jeu pour faire du vélo, conduire, marcher ou jouer d’un instrument (121) (122).

1.3. Les localisations anatomiques de la mémorisation

Le neurone est 'unité fonctionnelle et structurelle du systéme nerveux.

/ NEURONE (CELLULE NERVEUSE)
\v\\'. L/
N ‘X/vﬁ"/ 1 Dendrite o
\ W & o
|

AP
= Corps cellulaire

7000 X A o Axone
'//? AN J ,\\ \ Gaine de myéline

Figure 3 : Représentation schématique d'un neurone (119)

Le neurone est composé de dendrites qui vont collecter les informations, d’un corps cellulaire
qui va les traiter et les mettre en mémoire et d’un axone entouré d’une gaine de myéline qui va

transmettre 1’influx nerveux aux cellules effectrices (cf. figure 3).
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Le cerveau est compose de deux hémisphéres (droit et gauche), eux-mémes divisés en quatre
lobes (cf. figure 4).

LOBE
FRONTAL

LOBE
PARIETAL

LOBE

TEMPORAL LOBE

OCCIPITAL

Figure 4 : Les lobes du cerveau (120)

Le lobe frontal est le siege des fonctions motrices, du raisonnement, de la planification et du
langage. Le lobe temporal, situé prés des oreilles, participe a I’audition, 1’olfaction, le langage
et la mémoire a court terme. Le lobe pariétal est I’aire sensorielle du langage et du calcul. I
permet également de se positionner dans I’espace. Le lobe occipital est, quant a lui, celui de la

vision.

Il n’y a pas un seul site spécialisé dans le processus de mémorisation. En effet, plusieurs zones
rentrent en jeu en fonction du type de mémoire impliquée :

Le lobe occipital est impliqué dans la mémoire sensorielle visuelle. Le lobe frontal concerne
quant a lui la mémoire a court terme. L hippocampe joue un role prépondérant dans la mémoire
déclarative, avec notamment I’intervention du cortex préfrontal dans la mémoire épisodique, et
des lobes temporaux dans la mémoire sémantique. Enfin, le cervelet et les ganglions de la base

rentrent en jeu dans la mémoire procédurale (121) (123) (124).

Une structure importante dans la mémoire est I’hippocampe. 1l y en a un par hémisphére, situe

dans la région temporale.
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L’importance de 1’hippocampe a été mise en évidence grace au « labyrinthe aquatique de
Morris » en 1984. 1l s’agit d’un test permettant d’évaluer 1’apprentissage spatial et la mémoire
des rongeurs (139). Le principe est de placer les rats dans une piscine disposant d’une
plateforme, cette derniere étant invisible aux yeux des rongeurs car située sous la surface de
I’eau. Les rats placés dans la piscine doivent retrouver la plateforme. Aprés plusieurs essais
aléatoires, il s’aveére que les rats ont mémorisé I’emplacement de la plateforme et s’y rendent
directement et de plus en plus rapidement. En provoquant des lésions au niveau de
I’hippocampe des rongeurs, ils perdent cette capacité a retenir I’emplacement de la plateforme
et continuent a la chercher de maniére aléatoire.

De plus, une atteinte de I’hippocampe est retrouvée dans la maladie d’Alzheimer, ce qui

explique les troubles mnésiques présents chez ces patients.

1.4.Le fonctionnement de la mémoire

1.4.1. Les étapes de la mémorisation

Trois étapes clés sont nécessaires a la mémorisation : I’encodage, le stockage et la récupération
(7) (122).

L’encodage est la premiére étape de la mémorisation qui permet de se souvenir, a court terme,
d’informations provenant de nos sens. Le souvenir sous cette forme peut étre facilement oublié.
Des stratégies peuvent étre utilisées pour faciliter la mémorisation, il s’agit de moyens
mnémotechniques. Par exemple, si I’on doit apprendre le mot « tulipe », on peut utiliser une
catégorisation sémantique et 1’associer au groupe « fleurs » ou « végétal ». Cette stratégie est

notamment utile pour mémoriser de courtes listes de mots.

Le stockage consiste a faire perdurer dans le temps les informations acquises. Pour ceci, la
consolidation permet a I’information de passer dans la mémoire a long terme. Si les

informations ne sont pas consolidées, elles peuvent étre perdues et oubliées.

La recupération (ou rappel) est le mécanisme permettant a I’information stockée dans la
mémoire d’étre retrouvée et restituée par la personne.
Le rappel peut étre libre, c’est-a-dire que la personne s’en souvient spontanément. Il peut étre

facilité, la personne se souvient de I’information grice a un indice, notamment grace aux
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stratégies utilisées lors de ’encodage. Par exemple, en donnant 1’indice « fleur », cela facilite
le rappel du mot « tulipe ». Enfin, il existe le rappel par reconnaissance, le mot doit étre retrouve

parmi une liste de possibilités.

1.4.2. Les facteurs influencant la mémoire

Plusieurs facteurs peuvent influencer la meémoire :

Une information empreinte d’une forte émotion sera plus facilement mémorisée. Un
entrainement régulier de la mémoire grace a des exercices ou des jeux permet également une
mémorisation plus rapide et durable. Cependant, le contexte dans lequel I’information est
acquise peut jouer. En effet, des interférences telles que des bruits ou des odeurs peuvent
impacter la mémorisation. De plus, la concentration et le degré de vigilance vont également
influencer la capacité a mémoriser. Enfin, la motivation a également un role. Plus on s’intéresse

a une information, mieux elle sera retenue (122).

1.4.3. Le fonctionnement moléculaire et cellulaire de la mémoire

Les neurones sont reliés entre eux, il existe une double communication électrique et chimique.
Quand le neurone est stimulé, les canaux ioniques s’ouvrent, ce qui provoque un afflux d’ions
Na*. Ceci créé une différence de potentiel d’action qui se propage de proche en proche, des
dendrites jusqu’au corps cellulaire et aux terminaisons de 1’axone.

Lorsque I’influx nerveux arrive au niveau de la synapse, il y a une entrée de Ca?* qui provoque
la libération de neurotransmetteurs au niveau de la fente synaptique. Le message électrique est

donc transformé en message chimique (121).

Une notion importante est la potentialisation a long terme (cf. figure 5).

Un processus nerveux se met en place plus facilement quand il a été sollicité plusieurs fois.
Ce mecanisme fait intervenir un neurone pré-synaptique a glutamate, qui est un
neurotransmetteur excitateur. Le glutamate peut se fixer sur des récepteurs post-synaptiques :
NMDA et AMPA.
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Lorsqu’un potentiel d’action arrive au niveau de la terminaison pré-synaptique, le glutamate est

libéré dans la fente synaptique et active le récepteur AMPA. Ceci a pour action de favoriser

I’entrée de Na™ entrainant une dépolarisation post-synaptique.

Lors d’une stimulation répétitive, et uniquement si la membrane post-Synaptique est

dépolarisée, le glutamate va se fixer aux récepteurs NMDA, les activer en déplacant le Mg?*

qui les bloque, ce qui va entrainer 1’entrée de Ca?* dans le neurone post-synaptique. Le Ca2*

entre dans une chaine de réactions qui modifie les genes de la cellule a long terme.

Ceci fait toute la spécificité de la potentialisation a long terme (121) (122).

Glu Glu

Figure 5 : Schématisation de la potentialisation a long terme (140)

Le processus de mémorisation nécessite une communication interneuronale. C’est la plasticité

synaptique (appelée également plasticité cérébrale) qui la rend possible. Cette plasticité

correspond a un développement de nouvelles synapses ou a un changement morphologique de

celles déja existantes. Le but est de renforcer les connexions entre les neurones pour les rendre

plus efficaces.
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La mémoire a long terme fait intervenir le circuit de Papez, appelé également circuit
hippocampo-mamillo-thalamique (121) (122).

Apres avoir été traitées, les informations sensorielles arrivent au niveau de 1’hippocampe, point
d’entrée du circuit, puis vont transiter d’abord par le corps mamillaire, ensuite par le thalamus
et enfin par le gyrus cingulaire. Par la suite, les informations convergent de nouveau vers
I’hippocampe, ou elles pourront étre consolidées et stockées. Lors de leur passage dans le circuit
de Papez, les informations seront enrichies du contexte spatio-temporel et des émotions qui
accompagnent le souvenir par exemple.

Une Iésion au niveau d’un des ¢léments du circuit de Papez rompt la boucle et provoque des

troubles de la mémaoire.

1.5. Les différents troubles mnésiques

L’amnésie est la perte partielle ou totale de la mémaoire.
Elle peut avoir plusieurs origines. Dans certains cas, il existe des lésions cérébrales, comme lors

d’un traumatisme cranien, d’un accident vasculaire cérébral ou de la maladie d’Alzheimer.

On peut différencier deux types d’amnésie en fonction de I’effet. Lorsqu’on ne peut pas créer
de nouveaux souvenirs ou retenir de nouvelles informations on parle d’amnésie antérograde.
Dans 1’amnésie rétrograde, on ne se souvient pas des événements les plus récents ayant eu

lieu. Au contraire, les souvenirs de I’enfance sont souvent intacts.

Le cas du « patient H.M » est I’un des plus connus. Il s’agit d’un patient souffrant d’épilepsie
pharmacoreésistante. En 1953, les médecins décidérent de réaliser une ablation des lobes
temporaux et des hippocampes. Les crises d’épilepsie diminuérent mais on nota I’apparition
d’amnésie antérograde. La mémoire procédurale et & court terme étaient intactes, ce qui montre
bien qu’il existe différents sites spécialisés dans la mémoire, et que chacun a sa fonction

propre (122).

Est décrit également le syndrome de Korsakoff, d0 a un alcoolisme chronique provoquant un
déficit en vitamine B1. On observe surtout une amnésie antérograde, la personne est désorientée
et fabule, c¢’est-a-dire qu’elle comble les lacunes de la mémoire en créant des faux souvenirs

qu’elle croit vrais (14) (122).
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Dans la maladie d’Alzheimer, on retrouve des I€sions au niveau de I’hippocampe ce qui
provoque une amnésie antérograde et rétrograde dans les stades les plus avances. Les souvenirs

ne disparaissent pas, ce sont les capacités de mémorisation qui diminuent progressivement.

1.6. Origine iatrogene des troubles de la mémoire

1.6.1. Les benzodiazépines

Les benzodiazépines sont énormément utilisées en France, 2° pays consommateur en Europe
apres 1’Espagne, d’apres le rapport de 1’agence nationale de sécurité du médicament et des
produits de santé (ANSM) de 2017 qui fait 1’état des lieux de leur consommation (125). Les
femmes sont les plus grandes consommatrices, d’autant plus que leur dge augmente, et la
proportion la plus importante concerne celles agées de plus de 80 ans.

Pendant de nombreuses années, on a parlé du lien possible entre la prise de traitements
anxiolytiques et 1’apparition de troubles de la mémoire et plus particuliérement de la maladie
d’Alzheimer.

Toutefois, les résultats des études semblent assez contradictoires.

Une étude publiée dans le British Medical Journal en 2014 conclut que 1’utilisation de
benzodiazépines est associée a un risque accru de maladie d’Alzheimer (126). Deux ans plus
tard, en 2016, et toujours dans le British Medical Journal, aucune association n’est démontrée
entre ’utilisation de ces traitements et 1’apparition de démence (127).

Une revue publiée en janvier 2021 fait le point sur quinze études analysant le lien entre la prise
de benzodiazépines et 1’apparition de démence. Huit études montrent une association.
Cependant, quatre concluent a une non-association. De plus, deux donnent des résultats mitigés,
dépendants de la dose et du temps d’exposition a la benzodiazépine (128).

La plupart des études était des études de cohortes prospectives ou cas-témoins. Néanmoins, on
ne peut pas attester d’une causalité certaine. Il faudrait pour cela réaliser des essais cliniques

contr6lés randomisés pour tester cette association.

De nombreux patients agés prennent des anxiolytiques. L’anxiété est un symptome de la
maladie d’Alzheimer, ces patients pouvant donc étre médiqués par benzodiazépines. Ceci peut
représenter un biais dans les études : qui était présent en premier ? Les benzodiazépines ou les

troubles de la mémaoire ?
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Dans tous les cas, des régles de bonne conduite s’imposent.

Il est important de suivre les régles de prescription des anxiolytiques, & savoir 12 semaines de
prescription en théorie. Les benzodiazépines provoquant notamment des troubles de la
vigilance, des dépendances, des chutes et des dépressions respiratoires, elles sont a éviter chez
les personnes agees. En effet, les benzodiazépines sont des médicaments potentiellement
inappropriés (MPI) qui font partie de la liste STOPP (129). Les listes STOPP and START
permettent d’évaluer les prescriptions inappropri€es chez les personnes agées et peuvent étre

utiles a I’officine pour réaliser des bilans de médication (cf. annexe 1).

1.6.2. Les inhibiteurs de la pompe a protons (IPP)

D’aprés I’agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM), il y
avait 16 millions de consommateurs d’inhibiteurs de pompe a protons (IPP) en 2015 en France.
Les IPP sont indiqués particulierement dans le traitement du reflux gastro-cesophagien et de
’ulcére gastroduodénal. Mais selon I’ Assurance Maladie, les IPP sont mésusés dans 40 a 80 %
des cas, avec des prescriptions non indiquées ou trop longues. Il s’agit notamment de la
prescription concomitante aux anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) sans facteur de
risque (130).

La Haute Autorité¢ de Santé (HAS) a évalué les IPP commercialisés en France. D’apres les
conclusions données en novembre 2020, les IPP prescrits en prévention lors d’un traitement par
AINS doivent étre réservés aux patients a risque (personnes de plus de 65 ans, antécédent
d’ulcére gastroduodénal ou en cas de traitement anti-agrégant plaquettaire). De plus, la HAS
conseille de débuter un traitement pendant deux mois au maximum, puis de réévaluer la
posologie et I’intérét. Elle considére que la prescription est trop fréquente chez les personnes
agées, chez qui ils sont souvent considérés comme des médicaments potentiellement
inappropriés (MPI) (131). Ils appartiennent a la liste STOPP, car ils sont la plupart du temps

sans indication ou prescrits depuis trop longtemps (129).

Deux études, dont une publiée dans le Journal of the American Medical Association (JAMA)
Neurology en 2016, concluent qu’un traitement par IPP est associé a un risque accru de
démence, dont la maladie d’Alzheimer (132) (133). Toutefois, un lien causal avéré n’est pas

établi. Des recherches supplémentaires restent nécessaires.
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Des études ont été realisées sur des souris pour analyser le mecanisme mis en cause. Les IPP
augmenteraient le taux de peptide béta-amyloide dans le cerveau des rongeurs (134).

Une étude parue en 2020 dans le journal Alzheimer’s & Dementia énonce un possible
mécanisme. Des simulations 3D faites sur ordinateur montrent que les IPP inhibent
I’acétylcholine transférase, ce qui a pour action de diminuer 1’acétylcholine disponible, pouvant

expliquer le déficit cholinergique retrouvé dans la maladie d’ Alzheimer (135).

1.6.3. Les anticholinergiques

Les médicaments anticholinergiques sont des traitements qui agissent en bloquant I’action de
I’acétylcholine en inhibant les récepteurs nicotiniques ou muscariniques. lls sont notamment

utilisés dans la maladie de Parkinson, les allergies ou 1’asthme.

Toutefois, les effets indésirables atropiniques sont a prendre en compte, notamment chez la
personne agée chez laquelle la confusion peut étre a 1’origine de chutes. De plus, ils peuvent

étre responsables de troubles mnésiques.

De nombreuses études ont été réalisées pour étudier ’impact des anticholinergiques sur
I’apparition de démences et de maladie d’ Alzheimer. Deux études, publiées notamment dans le
British Medical Journal en 2018 et le JAMA Internal Medicine en 2019, notent qu’un traitement
par anticholinergique est associé a un risque accru de démence (136) (137). Il s’agit
particulierement des anticholinergiques antidépresseurs, antiparkinsoniens et ceux utilisés dans

I’incontinence urinaire.

Tout ceci est a prendre en compte chez une personne agée souffrant de démence et traitée par
anticholinergique. Il faudra évaluer la balance bénéfice / risque. De plus, 1’anticholinergique
est & considérer comme un médicament potentiellement inapproprié (MPI) d’apres la liste
STOPP (129).

31



1.6.4. Les traitements hormonaux substitutifs de la ménopause (THS)

Vers I’age de 50 ans, la ménopause survient et peut avoir différentes manifestations suivant les
femmes. Lorsque les symptdmes sont trop importants et qu’ils impactent la qualité de vie, les
femmes peuvent se voir proposer un traitement hormonal substitutif de la ménopause (THS).

Pendant longtemps, la question se posait de savoir si la maladie d’ Alzheimer était influencée
par des facteurs hormonaux. Les résultats obtenus sont discordants. Mais récemment, une étude
publiée en 2019 dans le British Medical Journal conclut a un sur-risque de développer une

maladie d’Alzheimer chez les femmes ayant été traitées par THS (26).

Ainsi, comme le conseille la Haute Autorité de Santé (HAS), il faut évaluer le rapport bénéfice
/ risque dans chaque cas. Le traitement doit étre pris a la dose la plus faible et pour une courte
durée (138).

2. La maladie d’Alzheimer

2.1. Histoire

En 1907, Alois Alzheimer (1864 - 1915), professeur de psychiatrie en Allemagne et
neuropathologiste, étudie les coupes de cerveau d’une jeune patiente décédée qui souffrait de
démence et de troubles de la mémoire.

Il observe au microscope des lésions (plus tard reconnues comme les plaques amyloides et les
neurodégénérescences fibrillaires) et parle d’une “maladie de 1’écorce cérébrale”.

Cen’est qu’en 1911 que le Docteur Kraepelin parlera de “maladie d’ Alzheimer” (1).

2.2. Epidémiologie

La maladie d’ Alzheimer est la maladie neurodégénérative la plus fréquente en France (2).

Plus de 900.000 personnes sont atteintes et 225.000 nouveaux cas sont diagnostiqués chaque
année. On remarque que deux malades sur trois sont des femmes (3). La survenue de la maladie
d’Alzheimer est rare avant 65 ans, mais passé cet age, le taux de prévalence est de 2 a 4 %. Elle

croit ensuite de maniére exponentielle pour atteindre prés de 15 % a 80 ans (4).
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Dans le monde, on compte 50 millions de personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer ou
pathologies apparentées, et chaque année on diagnostique 7,7 millions de nouveaux cas. Ceci

est bien évidemment a mettre en paralléle avec 1’augmentation de I’espérance de vie (3).

D’aprés le rapport 2019 d’Alzheimer Europe, d’ici 2050, le nombre de cas de démence en
Europe devrait doubler (5).

2.3. Formes de la maladie d’Alzheimer

On distingue deux formes de maladie d’ Alzheimer (6).

Premiérement, nous avons la forme dite “sporadique”. C’est la forme commune qui concerne
95 a 99 % des patients. Les symptomes apparaissent de maniére générale apres 65 ans, et la
fréquence augmente avec 1’age. Cette forme ne se transmet pas de génération en génération,

mais peut étre influencée par des facteurs de risque qui seront détaillés dans la partie 2.7.

Dans un deuxieme temps, nous avons la forme familiale ou génétique. Elle concerne 1 a5 %
des patients. C’est une forme d’apparition précoce, avec un début avant 60 ans, souvent vers
40 - 50 ans. Les patients sont souvent encore en activité, les symptdmes deviennent alors trés
génants pour la poursuite de leur travail.

Des mutations transmises selon un mode autosomique dominant ont été mises en évidence : si
un des parents a le gene défectueux, cela suffit pour transmettre ce gene a I’enfant et permettre
a la maladie d’ Alzheimer de se manifester.

Trois génes ont été identifiés comme responsables de la forme familiale. 1I s’agit du géne qui
code I’amyloid precursor protein (APP), présent sur le chromosome 21, et des génes de la
préséniline 1 (PSENT1) et 2 (PSEN2). Ces deux génes rentrent dans le métabolisme de I’APP.
Le gene codant I’APP se trouvant sur le chromosome 21, les personnes atteintes de trisomie 21
ont donc plus de copies de ce géne et produiront donc plus de peptide béta-amyloide (7). De
nombreuses études sont en cours pour étudier le lien entre trisomie 21 et maladie
d’Alzheimer (8).
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2.4. Physiopathologie

La maladie d’ Alzheimer se caractérise par la présence dans le cerveau de deux types de Iésions :
les plaques amyloides et les dégénérescences neurofibrillaires. Chaque Iésion est associée a une

protéine (7).

NORMAL

ALZHEIMER

Figure 6 : Lésions cérébrales caractéristiques de la maladie d’Alzheimer (6)

On trouve tout d’abord les plaques amyloides, appelées aussi plaques séniles. Elles sont
composées du peptide béta amyloide, produit de dégradation de la protéine APP (amyloid
protein precursor). Des agrégats de peptide béta-amyloide s’accumulent et forment des plaques
amyloides qui se disposent entre les neurones. (cf. figure 6)

Chez I’individu sain, le peptide béta-amyloide s’¢élimine au fur et a mesure de sa production,
mais chez les personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer, 1’élimination n’est plus aussi

efficace et le peptide s’accumule.

La deuxieme lésion caractéristique est la dégénérescence neurofibrillaire. C’est la protéine
tau qui est mise en cause ici. Chez I’individu sain, son réle est de stabiliser les microtubules,
ce qui va favoriser le passage des messages nerveux. Cependant, chez les personnes atteintes
de la maladie d’Alzheimer, la protéine tau est hyperphosphorylée, elle ne peut donc plus
stabiliser le cytosquelette des neurones et la protéine tau anormale s’accumule a I’intérieur de
ces cellules nerveuses (cf. figure 6). Ces lésions vont entrainer, a long terme, la mort du

neurone.
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Selon I'hypothese de la “cascade amyloide”, ¢’est I’accumulation du peptide béta-amyloide qui
provoquerait 1’hyperphosphorylation de la protéine tau et I’apparition des dégénérescences
neurofibrillaires et in fine la mort du neurone (1). Mais cette hypothése est en train d'évoluer,
on suppose que les dégénérescences neurofibrillaires peuvent se transmettre d’un neurone a un
autre comme une infection a prion (9).

Il n’y a pas de consensus scientifique sur I’hypothése a adopter mais des études restent
nécessaires pour comprendre I’implication de chaque protéine dans I’apparition de la maladie

d’Alzheimer.

Les Iésions vont tout d’abord toucher le lobe temporal, et plus précisément I’hippocampe, zone
impliquée dans la mémoire. Elles vont ensuite s’étendre progressivement au lobe pariétal,
occipital et frontal, provoquant ainsi différents types de symptdmes suivant la localisation.

De plus, le cerveau s’atrophie et I’hippocampe diminue de taille (7).

Ces lésions, irréversibles, sont retrouvées dans le cerveau de nombreuses années avant

I’apparition des premiers symptomes.

2.5. Symptdmes

La maladie d’Alzheimer est la démence la plus répandue selon la définition de 1'Organisation
Mondiale de la Santé (OMS) (10). Elle est a I’origine d’une perte croissante d’autonomie et est
la premiére cause de dépendance, de mise en institution et d'hospitalisation (11).

L’évolution de la maladie d’Alzheimer n’est pas standardisée, certains parlent de sept stades,
d’autres de trois phases (12) (13). Au début de la maladie, les Iésions cérébrales évoluent mais
le patient ne présente pas de symptomes. C’est une phase qui peut durer de nombreuses années.
Puis les I€sions ayant atteint I’hippocampe, des troubles de la mémoire vont progressivement
apparaitre, ainsi que des modifications du comportement. Au bout de quelques années, les
symptdmes vont avoir des repercussions sur la vie quotidienne et le patient devient de plus en

plus dépendant.

Les symptdmes sont nombreux et I’évolution varie entre les personnes, mais de maniére

générale les troubles s’aggravent avec le temps (1) (7) (14).
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2.5.1. Troubles de la mémoire ; amnésie

Lors du vieillissement normal, on observe notamment une diminution de la mémoire et de
légers troubles cognitifs. Toutefois, les individus ne sont pas égaux devant ce phénomene, et
les symptdmes peuvent étre plus ou moins importants.

Cependant, toutes ces personnes ne sont pas atteintes de la maladie d’Alzheimer. Il ne faut pas

confondre cette pathologie avec le processus normal de vieillissement.

Malgré tout, ce sont majoritairement les troubles de la mémoire qui permettent d’évoquer le
diagnostic de la maladie d’Alzheimer. C’est souvent le premier symptdme qui apparait, et la
plupart du temps c’est I’entourage qui s’en apergoit et qui demande alors au généraliste de
pratiquer des tests pour poser le diagnostic. Ce symptome est en lien avec la présence des lésions

au niveau de I’hippocampe, zone clé de la mémoire.

Il s’agit d’une amnésie antérograde, avec I’incapacité a mémoriser de nouvelles informations.
Une amnésie rétrograde peut également étre retrouvée, avec des difficultés a se remémorer
les événements du passé. On retrouve également une atteinte de la mémoire de travail, ce qui
explique que les patients peuvent avoir des difficultés a gérer les activités quotidiennes. La
personne va par exemple perdre ses lunettes, acheter plusieurs fois la méme chose, oublier des
rendez-vous ou oublier de payer les factures. La mémoire procédurale reste, quant a elle, intacte.
La personne saura toujours conduire une voiture, mais ceci est a évaluer au cas par cas, pour la

sécurité de tous.

Ces troubles vont impacter la vie professionnelle et sociale des patients.

2.5.2. Troubles cognitifs

¢ Troubles du langage : aphasie

L’aphasie correspond a la perte partielle ou totale de la capacité a communiquer.

On retrouve une atteinte de la mémoire sémantique. Le patient présente ce qu’on appelle un
“manque du mot”, il n’arrive pas a nommer un objet, il va donc le définir ou le mimer. 1l va
parler de maniére hésitante, lentement, et va utiliser des périphrases pour contourner le manque
du mot. On peut aussi retrouver des troubles de 1’écriture et de la lecture.

Il faut encourager la personne a s’exprimer comme elle peut.
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% Troubles des gestes : apraxie

L’apraxie correspond a I'impossibilité de réaliser des gestes, sans qu’il y ait de troubles moteurs
ou articulaires ni de paralysie.

Les lésions ont alors atteint les lobes pariétaux.

L’apraxie concerne les gestes du quotidien ou de la vie professionnelle. Les gestes fins qui
demandent de la coordination et de la dextérité sont touchés en premier. L’écriture est impactée,
la personne peut avoir besoin d’aide pour s’habiller, couper ses aliments ou utiliser une cuillére.

0,

% Troubles de la reconnaissance : agnosie

Chez une personne atteinte de la maladie d’ Alzheimer, on parle surtout d’agnosie visuelle, c'est-
a-dire qu’elle a des difficultés a reconnaitre et a identifier des objets, sans lien avec des troubles
de la vision. Le terme de prosopagnosie évoque I’impossibilité de reconnaitre les visages.

La personne peut compenser par le toucher ou I’ouie pour identifier 1’objet ou I’individu connu.

0,

*» Troubles des fonctions exécutives

Les fonctions exécutives servent au controle et a la réalisation des tdches complexes. Il s’agit
de tout ce qui concerne la planification et I’organisation.

On observe ces symptdmes lorsque les Iésions atteignent le lobe frontal.

Une personne atteinte de la maladie d’ Alzheimer a des troubles de 1’attention et des difficultés
de concentration. Elle est distraite par les interférences (radio, télévision, discussions parasites).
Elle a également des difficultés a initier une action et a la poursuivre jusqu’au bout et il est
compliqué pour elle de réaliser deux taches simultanément.

Le patient aura donc des difficultés dans la gestion du budget, la préparation du repas, la
planification de voyages ou la conduite par exemple, activités qui demandent de la

concentration et de I’attention.
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2.5.3. Troubles psycho-comportementaux

% Anxiété

L’anxiété est surtout retrouvée chez une personne atteinte de la maladie d'Alzheimer lorsqu’elle
commence a s’apercevoir de ses symptomes. Ceci peut étre a I’origine de véritables crises

d’angoisse.
% Dépression

On observe un ralentissement de 1’activité, une dégradation des traits de caractere, la personne
est triste, se dévalorise, a lI'impression d’étre un fardeau pour sa famille. L’état dépressif

augmente la perte d’autonomie.
% Troubles émotionnels

Une personne atteinte de la maladie d’ Alzheimer est sujette a des changements d’humeur. On
retrouve une apathie, un émoussement affectif, avec une perte d'intérét pour toute activité. Au
stade sévere, on peut distinguer une “incontinence émotionnelle”, qui correspond au passage de

I’euphorie a un état dépressif, irritable, colérique.
% Agressivité

L’agressivité est fréquemment retrouvée et s’exprime verbalement par des cris et des insultes.
La personne refuse de coopérer et est dans 1’opposition. Elle refuse de s’alimenter ou de faire
sa toilette par exemple.

L’agressivité va augmenter avec 1’évolution de la maladie. 1l peut étre difficile pour les aidants
de comprendre le comportement de la personne atteinte de la maladie d’ Alzheimer. La fatigue
et ’incompréhension peuvent mener a une agressivité de la part des proches, ce qui peut avoir
pour conséquence d’augmenter celle du malade. On restera vigilant pour ne pas rentrer dans ce

cercle vicieux.
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% Agitation

La personne va avoir des comportements stéréotypés, avec des répétitions de mots ou des gestes
obsessionnels. Elle peut méme aller jusqu’a la déambulation et la fugue. Ceci peut étre

dangereux pour la personne et stressant pour 1’entourage.
% Délires

Les délires peuvent expliquer 1’agressivité et 1’agitation.

On retrouve des idées délirantes qui correspondent a de fausses croyances qu’a la personne.
Elle pense qu’on veut lui faire du mal, qu’on veut la voler, qu’elle n’habite pas dans sa maison
par exemple. On constate aussi des hallucinations, visuelles, auditives ou sensorielles. La
personne malade peut voir des choses que les autres ne voient pas, parler a des personnes qui

ne sont pas présentes ou entendre des Voix.

2.5.4. Autres troubles

% Troubles du sommeil

Les troubles du sommeil sont tres fréquemment retrouvés chez les personnes atteintes de la
maladie d’Alzheimer. Elles souffrent de difficultés d’endormissement et de réveils nocturnes.
Elles sont victimes d’insomnies et sont somnolentes la journée, on observe donc une inversion
du rythme jour - nuit. 1l faut étre vigilant car en se réveillant pendant la nuit, il se peut qu’elles

chutent ou fuguent.
«» Troubles de la sexualité

La maladie d’Alzheimer est a 1’origine de troubles de la sexualité. Elle va surtout provoquer
une inactivité sexuelle, mais dans certains cas elle peut engendrer une désinhibition avec des

comportements et des gestes déplacés.
% Troubles du comportement alimentaire

Chez les personnes atteintes de la maladie d’ Alzheimer, on constate un manque d’appétit et une
perte de poids. Plus la maladie eévolue, plus on note une forte opposition avec un refus de

S’alimenter.
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% Troubles sphinctériens

Dans la maladie d’Alzheimer, I’incontinence urinaire est répandue et 1’incontinence fécale est

rare.

2.6. Diagnostic

Le diagnostic est souvent long, les signes ne sont pas toujours explicites, principalement chez
les patients jeunes, c'est-a-dire avant 60 ans. Les symptdmes sont souvent mis sur le compte

d’un burn-out ou d’une dépression, provoquant alors un retard de diagnostic.

La durée moyenne pour poser le diagnostic de maladie d’ Alzheimer est de 2 ans aprés le début

des premiers symptémes, contre 5 ans chez les patients jeunes (15).

11 est nécessaire que le diagnostic soit précoce pour qu’une prise en charge adaptée puisse étre

mise en place.

Le point d’entrée est souvent le médecin généraliste, qui oriente ensuite Vers un ou plusieurs
médecins spécialistes (neurologue, psychiatre, gériatre). Dans tous les cas, la prise en charge
est pluridisciplinaire, elle fait participer les infirmiers, les neuropsychologues, les

orthophonistes, etc.

2.6.1. Diagnostic clinique

La Haute Autorité de Santé a publié des recommandations pour notamment aider au diagnostic
de la maladie d’Alzheimer (11).

En consultation, on commence par détecter les plaintes du patient et surtout de I’entourage. Il
s’agit principalement d’oublis fréquents qui vont interférer avec la vie de tous les jours. On peut
mesurer le retentissement sur la vie quotidienne grace a 1’échelle Instrumental Activities of
Daily Living (IADL) (cf. annexe 2). Plus le score IADL est bas, plus la personne est dépendante

dans ses activités quotidiennes.

Un examen clinique classique est réalisé et on réalise un examen neurologique pour évoquer

tout autre diagnostic.
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Il existe des Centres Memoire de Ressources et de Recherche (CMRR) situés dans les centres
hospitaliers, par exemple au CHU Grenoble Alpes. Les professionnels s’occupent du suivi et
de I’accompagnement de personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer, proposent des
consultations mémoire, des bilans neuropsychologiques, des entretiens avec le patient et

I’entourage, des examens complémentaires, etc. (16).

Une ‘“consultation mémoire” peut avoir lieu, en ville ou a I’hopital, et un bilan

neuropsychologique est réalisé pour évaluer les fonctions cognitives et exécutives du patient.
Pour ce faire, le neuropsychologue utilisera des tests rapides.

Le test de référence est le Mini Mental State Examination (MMSE). La Haute Autorité de
Santé conseille d’utiliser “la version consensuelle établie par le groupe de recherche et
d’évaluation des outils cognitifs (GRECO)” (cf. annexe 3) (11). Il permet de réaliser une
évaluation globale des fonctions cognitives du patient. Il donne une indication sur les capacités
d’orientations spatio-temporelles, de rappel, de calcul, de langage et de praxie. Le résultat

dépend de I’age et du niveau socio-culturel du patient.

Le test des cinqg mots de Dubois permet d’évaluer le fonctionnement de la mémoire. On vérifie
que I’encodage et la récupération se font correctement, grace a un rappel immédiat, un rappel

indicé, une épreuve interférente, puis un rappel différé (cf. annexe 4).

Le test de I’horloge permet d’évaluer plusieurs fonctions cognitives et de détecter des troubles
des fonctions visuo-spatiales. On demande a la personne de dessiner une horloge en indiquant

11h10 (cf. annexe 5). Plusieurs erreurs peuvent avoir lieu (cf. figure 7).
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Figure 7 : Exemples d'erreurs réalisées lors du test de I'horloge (17)

Cependant, ces tests ont I’inconvénient de ne pas évaluer les fonctions exécutives du patient.

C’est pourquoi il peut étre intéressant de réaliser les deux tests suivants.
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La batterie rapide d’efficience frontale, ou BREF, contient 6 sous-tests qui vont évaluer le

fonctionnement des lobes frontaux (cf. annexe 6).

Enfin, le Montreal Cognitive Assessment, ou MoCA, est un test complet, qui dure un peu plus
longtemps que le MMSE. Il permet d’évaluer la mémoire épisodique, 1’attention, le langage,

les fonctions visuo-spatiales et exécutives, le calcul, etc. (cf. annexe 7).

Il n’y a pas de consensus sur 1’ordre ou le choix des tests. C’est a 1’appréciation du
professionnel, en fonction des résultats de I'examen clinique et des informations recherchées,

de décider quels tests sont les plus adaptes.

2.6.2. Diagnostic radiologique

Il est recommandé de réaliser une imagerie par résonance magnétique (IRM) cérébrale pour
éliminer toute autre pathologie pouvant expliquer les symptémes du patient (tumeur cérébrale,
traumatisme cranien, hématome sous-dural) : le diagnostic de la maladie d’Alzheimer est un

diagnostic d’exclusion. Le but est d’évaluer I’atrophie de I'hippocampe (11).

Lorsque I’IRM est contre-indiquée (si pacemaker ou implant cochléaire par exemple) ou que la

pratiquer s’avere compliqué (si le patient est agité), on peut réaliser un scanner cérébral.

On peut également avoir recours a 1’imagerie fonctionnelle et utiliser la tomographie par
émission de positons (TEP) et la tomographie par émission monophotonique (TEMP), qui

permettent de mesurer I’activité cérébrale grace a I’injection d’un produit radiomarqué (18).

Seul I’examen post-mortem du cerveau permet de confirmer avec certitude le diagnostic de la
maladie d’Alzheimer, grice a la mise en ¢évidence des plaques amyloides et des

dégénérescences neurofibrillaires.

2.6.3. Diagnostic biologique

Des analyses de sang peuvent étre pratiquées pour dépister des pathologies sous-jacentes. Il
peut s’agir de carences vitaminiques (vitamine B9, vitamine B12) ou d’une hypothyroidie. Des

sérologies infectieuses peuvent également étre réalisees (syphilis, VIH) (11).
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Il peut étre intéressant de réaliser une ponction lombaire pour doser dans le liquide céphalo-
rachidien les deux protéines mises en cause dans la maladie d’ Alzheimer. Chez une personne
malade, la concentration du peptide béta-amyloide sera diminuée car il s’agrége pour former

les plaques amyloides et celle de la protéine tau sera augmentée (18).

2.7. Facteurs de risque

2.7.1. Age

L'age est le facteur de risque principal de survenue de la maladie d’Alzheimer. Le taux de

prévalence de cette pathologie croit avec 1’age (4).

Mais attention, la maladie d'Alzheimer n’est pas due a I’age, ce n’est pas la finalit¢ du

vieillissement.

2.7.2. Génétique

En ce qui concerne la forme familiale de la maladie d’Alzheimer, trois mutations sur les génes
sont identifiées (APP, préséniline 1 et 2) avec une transmission sur un mode autosomique

dominant.

Quant aux formes sporadiques, il existe également une susceptibilité génétique. Les personnes
ayant le gene de I’apolipoprotéine E, et plus particulicrement son allele E4, ont un risque accru
de développer la maladie d’Alzheimer. Elles auront une forte agrégation du peptide béta-
amyloide et donc la formation de plaques amyloides (19). Une étude publiée fin 2019 montre
que la présence de ’allele E4 de I’apolipoprotéine E est également associée a une augmentation

de la protéine tau (20).
2.7.3. Facteurs de risque cardio-vasculaires
% Hypertension artérielle

Plusieurs études ont montré une relation entre hypertension artérielle et risque de déclin cognitif
et de démence, et les traitements antihypertenseurs permettraient d’améliorer la fonction

cognitive (21).
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Une étude parue dans le Journal of the American Medical Association (JAMA) en 2019 établit
un lien entre I’hypertension pendant la quarantaine et 1’apparition d’une démence quelques
années plus tard (22). Toutefois, I’article ne différencie pas les types de démences, la question

se pose de savoir si I’on peut extrapoler a la maladie d’ Alzheimer.
% Diabéte

Présenter un diabéte de type 2 augmente de 1,5 a 3 fois le risque de développer une démence
de type Alzheimer (23).
Il faudra par ailleurs bien contréler la glycémie car une étude parue dans le New England

Journal of Medicine conclut qu’une glycémie élevée augmente le risque de démence (24).
% Hypercholestérolémie

Enfin, on peut citer I'hypercholestérolémie comme étant aussi un facteur de risque de la maladie
d’Alzheimer. L’apolipoprotéine E transporte le cholestérol, notamment au niveau cérébral.

L’allele E2 diminue la cholestérolémie, alors que 1’alléle E4 I’augmente (14).

2.7.4. Sexe féminin

Deux malades sur trois sont des femmes ; la maladie d’Alzheimer est plus fréquente chez
I’homme avant 65 ans, puis on observe une inversion de la tendance, surtout apres 80 ans.
Ceci est a mettre en paralléle avec I’espérance de vie de la femme qui est supérieure a celle de

I’homme, plus précisément de 5,9 ans en France en 2019 (25).

Une hypothéese fut de se demander si I’inversion de la courbe pouvait étre due a des facteurs
hormonaux et plus particulierement a la ménopause. Ainsi, des études ont été menées en
donnant a des femmes des traitements hormonaux substitutifs (THS). Méme si les conclusions
montraient un effet protecteur des THS, de nouvelles études viennent contredire cet effet, et

montrent un sur-risque pour les femmes traitées (26) (27).
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2.7.5. Niveau d’éducation

Il semblerait que la fréquence de la maladie d’Alzheimer est plus élevée chez les personnes
ayant un faible niveau d’éducation. En effet, on peut par exemple citer 1’étude publié¢e dans le
British Medical Journal en 2017 qui démontre qu’un haut niveau de scolarité est associé a un

moindre risque de développer la maladie d’Alzheimer (28).

Cependant, une étude parue fin 2020 dans 1’American Journal of Epidemiology contredit le
résultat des études publiées précédemment, et annonce que le niveau d’éducation ne doit pas

étre considéré comme un facteur de risque de la maladie d’ Alzheimer (29).

On comprend que le “niveau socio-culturel” peut impacter le régime alimentaire, la
consommation d’alcool ou encore ’activité physique. Il existe donc des facteurs de risque,

mais également des facteurs protecteurs que 1’on développera plus tard.

3. Les traitements médicamenteux de la maladie d’Alzheimer et les perspectives

médicamenteuses

3.1. Traitements médicamenteux de la maladie d’Alzheimer

Sur le plan biochimique, dans la maladie d’Alzheimer on retrouve un déficit cholinergique et
une hyperactivité glutamatergique (30) (31).

Ainsi, P’arsenal thérapeutique va se concentrer sur ces deux axes, avec deux familles de
traitements : les anticholinestérasiques et les antiglutamatergiques.

En France, on trouve quatre traitements commercialiseés appartenant a ces deux familles : le
donépézil, la rivastigmine, la galantamine et la mémantine.

Nous traiterons uniquement des traitements spécifiques de la Maladie d’Alzheimer, et non de

ceux relatifs aux autres symptomes qui peuvent étre associes (agressivité, depression, etc.).
L’objectif de ces traitements est seulement symptomatique : ilS n’empéchent pas 1’évolution de

la maladie, ils n’agissent pas sur les mécanismes responsables de celle-ci, mais uniquement sur

certains désordres qu’ils engendrent.
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3.1.1. Anticholinestérasiques

L’acétylcholine est un neurotransmetteur présent au niveau du systeme nerveux central et
périphérique. Elle est retrouvée dans la fente synaptique et est dégradée par
I’acétylcholinestérase, qui hydrolyse I’acétylcholine en choline et acide acétique (cf. figure 8).

Une partie de la choline est recyclée et captée par la terminaison présynaptique.

o)
/”\ /\Hf\N/CHs e /cl)j\ H3C\ /CH3
< N
HsC 0 EII CH, HaC OH + HO” > EI\CH:’
Acetylcholine (ACh)  H20 Acetic Acid Choline (Ch)

Figure 8 : Dégradation de I'acétylcholine par I'acétylcholinestérase (32)

Les trois premiers traitements de la maladie d’Alzheimer abordés seront donc les
anticholinestérasiques, inhibiteurs de 1’acétylcholinestérase. Ces médicaments augmentent au
niveau de la synapse la concentration d’acétylcholine, qui est essentielle a la transmission
normale de 1’influx nerveux d’un neurone a un autre. Dans la maladie d’Alzheimer, cette

transmission est nettement diminuée.

Il faut donc garder a I’esprit que chez un patient traité par anticholinestérasique dans le cadre
de sa maladie d’Alzheimer, il n’est pas cohérent de trouver un médicament anticholinergique
dans le reste de son traitement. IlIs agissent par antagonisme. On aura une diminution de 1’effet
du traitement anticholinestérasique et ce dernier peut diminuer 1’effet anticholinergique de

certains médicaments (ipratropium, oxomémazine, oxybutynine).

Les anticholinestérasiques sont utilisés dans les formes légéres a modérées de la maladie
d’Alzheimer.
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3.1.1.1. Donepézil (Aricept ®)

Le Donépézil va inhiber de maniére spécifique et réversible I’acétylcholinestérase.

% Modalités de prescription, formes et dosages disponibles en France

C’est un médicament sur liste I qui nécessite donc une ordonnance pour étre dispensé, et
uniquement pour la durée indiquée par le prescripteur.

Il s’agit d’un médicament a prescription initiale annuelle réservée a certains spécialistes en
gériatrie, en neurologie et en psychiatrie et qualifiés en médecine générale titulaires de la

capacite en gérontologie (33).

Le chlorhydrate de donépézil est commercialisé en France sous le nom d'Aricept ®, et on

dispose de nombreux génériques.

Pour ajuster au mieux les traitements, il existe deux dosages (5 mg et 10 mg) et pour favoriser
I’observance, deux formes sont disponibles, comprimés pelliculés et comprimés

orodispersibles.

Les comprimés orodispersibles peuvent étre utiles chez les patients atteints de troubles de la
déglutition. En effet, ces derniers sont retrouvés au stade avancé de la maladie d’Alzheimer.
Les patients peuvent oublier de déglutir ou ne plus mastiquer, mais I’intervention d’un tiers
pour les aider a s’alimenter augmente le risque d’inhalation (34). Un orthophoniste ou un
ergothérapeute pourront donner des solutions aux patients et aux aidants pour adapter le

quotidien.

% Posologie et adaptation posologique

En début de traitement, on commence a 5 mg / jour au coucher. Au bout de 4 a 6 semaines, en
fonction de I’évolution des signes cliniques et de la tolérance, on peut augmenter a 10 mg / jour

au coucher.

La biodisponibilité n’est pas diminuée par la prise de nourriture, le donépézil peut donc étre

pris au cours ou en dehors du repas (35).
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Par ailleurs, on note qu’aucune adaptation posologique n’est nécessaire en cas d’insuffisance

rénale (36).

% Interactions médicamenteuses

Dans notre role de pharmacien, il est important de savoir que le donépézil est substrat des
isoenzymes du cytochrome P450 CYP3A4 et CYP2D6, et egalement de la Pgp (37).

Il peut donc y avoir des interactions medicamenteuses a surveiller avec les inducteurs
enzymatiques comme la rifampicine et la carbamazépine ou avec les inhibiteurs enzymatiques
comme le kétoconazole, la fluoxétine, le vérapamil et le diltiazem. 1l faudra notamment
surveiller les interactions avec le millepertuis (inducteur du CYP3A4) et le jus de

pamplemousse (inhibiteur du CYP3A4).

Sur le plan pratique, on expliquera au patient que le jus de pamplemousse qu’il boit risque
d’augmenter la concentration en donépézil.

Un autre cas concerne les patients sous antidépresseurs de la classe des inhibiteurs sélectifs de
la recapture de la sérotonine (la fluoxétine ou la paroxétine par exemple) et suivant un traitement
par un anticholinestérasique. On conseillera au médecin de remplacer I’antidépresseur et d’en
choisir un qui n'influe pas sur les cytochromes, ou si ce n’est pas possible, on conseillera de
diminuer la dose de donépézil. Deux cas ont été publiés en 1999 portant sur des patients bien
équilibrés sous paroxétine depuis des années, chez qui on a introduit du donépézil et qui ont

déclare des effets indésirables, signes d’un surdosage (38).

Il est important de bien surveiller les interactions médicamenteuses car les patients atteints de
la maladie d’Alzheimer sont pour la plupart 4gés et bien souvent polymédiqués. A 1’officine,
on peut ainsi se poser la question des bilans partagés de médication pour améliorer la prise en

charge de ces patients, favoriser I’adhésion et diminuer 1’iatrogénie médicamenteuse.
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«» Effets indésirables

Le donépézil peut étre responsable de troubles digestifs parfois importants (diarrhées, nausées,
vomissements), de troubles neuropsychologiques (hallucinations, agressivité) et de troubles
cardiaques (bradycardie surtout) (39). Une étude publiée en 2020 montre une association entre
un traitement par donépézil, I’allongement de I’intervalle QT et le risque de torsade de
pointe (40).

Sont décrits également quelques cas d’hypersexualité, qui régressent a 1’arrét du traitement,

mais qui reprennent a sa réintroduction (41).

% Etudes

Une revue de 2018 a étudié I’effet du donépézil sur des patients atteints de la maladie
d’Alzheimer, du stade léger a sévere. Elle regroupe 30 études randomisées en double aveugle
avec au total plus de 8.000 patients et qui comparent le donépézil au placebo.

Les patients atteints de la maladie d’ Alzheimer traités par donépézil pendant plus de 6 mois ont
de meilleurs résultats aux échelles qui mesurent la fonction cognitive : Alzheimer’s Disease
Assessment Scale-Cognitive (ADAS-Cog), Mini Mental State Examination (MMSE) et Severe
Impairment Battery (SIB). lls arrivent également a mieux gérer leurs activités quotidiennes,
mesurées grace a 1’échelle Alzheimer’s Disease Cooperative Study ADL Severe (ADCS-ADL-
sev), qui est un outil adapté au stade sévere.

Néanmoins, les effets indésirables sont plus fréquents avec le donépézil, et notamment a
10 mg / jour. Il s’agit surtout de nausées, vomissements et diarrhées.

Malgré tout, il y a un biais car la majorité des études est financée par les laboratoires
commercialisant le donépézil. On peut se demander si les résultats sont objectifs (42).

De plus, bien qu’en France le donépézil soit indique dans les formes Iégeres a moderées de la
maladie d’Alzheimer, une étude publiée en 2012 dans le New England Journal of Medicine
montre que chez des patients avec des formes modérées a sévéres, le traitement par donépézil
est efficace sur les troubles de la cognition. On reste toutefois critique, car méme s’il s’agit d’un
article publié dans le New England Journal of Medicine, on remarque que les auteurs ont des

liens d’intéréts avec les laboratoires qui commercialisent le médicament (43).
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3.1.1.2. Rivastigmine (Exelon®)

La rivastigmine appartient a la classe des anticholinestérasiques. Elle va former un complexe
avec I’acétylcholinestérase, ce qui aura pour action d’inhiber transitoirement I’enzyme. Il y aura
donc plus d’acétylcholine disponible pour combler le déficit cholinergique que 1’on retrouve

dans la maladie d’ Alzheimer.

% Modalités de prescription, formes et dosages disponibles en France

C’est un médicament sur liste I qui nécessite donc une ordonnance pour étre dispensé, et
uniquement pour la durée indiquée par le prescripteur.

Il s’agit d’un médicament a prescription initiale annuelle réservée a certains spécialistes en
gériatrie, en neurologie et en psychiatrie et qualifiés en médecine générale titulaires de la

capacité en gérontologie (44).

L’hydrogénotartrate de rivastigmine est commercialisé en France sous le nom d'Exelon ®.

Pour ajuster au mieux la stratégie thérapeutique en fonction de la réponse clinique et de la
tolérance, plusieurs formes galéniques existent sur le marché : gélules, solution buvable et
patchs transdermiques. En plus de cela, il existe également plusieurs dosages (45).

Le tableau I récapitule les formes et les dosages d'Exelon ® que I’on peut trouver sur le marché.
A savoir que toutes les formes sont génériquées sauf la forme solution buvable disponible

uniquement en princeps.

Tableau | : Formes et dosages d'Exelon® commercialisés en France

Exelon®

Forme galénique | Dosages disponibles en France

Gélules 15mg (3mg | 45mg | 6mg

Solution buvable 2 mg/ml

Patch transdermique | 4,6 mg/24h 9,5 mg/24h
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% Posologie et adaptation posologique

On débute le traitement a un dosage de 1,5 mg matin et soir au repas, puis on augmente
progressivement, de facon a atteindre 3 voire 6 mg deux fois par jour. Ceci est bien sdr a adapter
en fonction de la réponse clinique mais surtout de la tolérance du patient.

Les parametres pharmacocinétiques d'absorption (Cmax et Tmax) de la rivastigmine diminuent
avec la prise concomitante d’aliments, mais pour que le traitement soit mieux toléré on prefere

le prendre au cours du repas (46).

Pour ce qui est des patchs transdermiques, on commence par le plus petit dosage pendant au
minimum un mois, puis, s’il a bien été toléré par le patient, on passe au dosage supérieur.

Le pharmacien doit donner quelques conseils au patient au moment de la dispensation. 1l doit
appliquer le patch sur une peau propre, seche, sans poils, sur le bras, le torse ou le dos. Le
patient garde le patch pendant 24h puis le remplace apres ce temps de pose. Enfin, il est
conseillé d’alterner les zones d'application pour éviter les irritations cutanées

A savoir qu’il ne sera pas nécessaire d’adapter la posologie en cas d’insuffisance rénale ou

hépatique (36).

% Effets indésirables
Avec les formes galéniques gélules et solution buvable, il peut y avoir quelques effets
indésirables gastro-intestinaux tels que des nausées, des vomissements ou des diarrhées mais
ceux-ci apparaissent surtout lors de I’instauration ou de 1’augmentation de posologie (47). Si

les effets persistent, il faut penser a diminuer la posologie car il s’agit d'effets dose-dépendants.

La forme galénique patch transdermique est généralement mieux tolérée, on retrouve surtout

des cas d’irritation cutanée au niveau du site d’application (48).
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« Interactions médicamenteuses

Trés peu d'interactions médicamenteuses sont décrites avec la rivastigmine. Contrairement aux

deux autres anticholinestérasiques, elle n’est pas métabolisée par le cytochrome P450.

On peut préciser que ce traitement est bradycardisant, et que 1’associer a d'autres molécules
ayant cette particularité peut avoir de graves conséquences. Une étude canadienne souligne le
fait que prendre un traitement anticholinestérasique augmente par deux le risque d'étre
hospitalisé pour bradycardie (49). On surveillera donc réguliérement la tension artérielle du
patient.

Il faut par ailleurs étre attentif en cas d’association avec des médicaments pourvoyeurs de
torsades de pointes (escitalopram, hydroxyzine, sulpiride) car la bradycardie est un facteur de
risque. Une surveillance du patient sera nécessaire, avec notamment la réalisation d’un

électrocardiogramme.

% Etudes

Une revue Cochrane a été publiée en 2015 sur 7 études regroupant 3.450 patients atteints de la

maladie d’ Alzheimer aux stades légers a modérés.

Ce qui ressort de cette analyse est un effet positif de la rivastigmine sur les troubles de la
cognition et sur la gestion des activités de la vie quotidienne. Malgré tout, on remarque un taux
d’abandon supérieur dans le groupe de patients prenant de la rivastigmine, trés probablement
di aux effets indésirables engendrés. Cependant, les études présentées dans la revue ont été

financées par les laboratoires commercialisant la rivastigmine, il faut donc rester vigilant.

Toutefois, une etude de la revue a pointé un sujet important a mon sens : I’impact sur les aidants.
Il n’y a pas de différence entre la prise de rivastigmine et la prise du placebo sur la détresse des
aidants, mais il est important de s'intéresser a I’entourage du patient, car la maladie d’ Alzheimer
ne touche pas que le malade, 1’aidant, qui peut étre un membre de la famille ou un ami, subit

une charge physique, psychologique, financiére, etc. (47).
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3.1.1.3. Galantamine (Reminyl®)

La galantamine appartient a la classe des anticholinestérasiques. Elle a une double action : elle
inhibe spécifiquement et de maniére réversible I'acétylcholinestérase et augmente 1’activité de

I’acétylcholine sur les récepteurs nicotiniques au niveau des synapses.

C’est un alcaloide tertiaire naturel extrait de plantes appartenant a la famille des
Amaryllidacées, qui sont des plantes monocotylédones. Cet alcaloide a tout d’abord été isolé

dans le perce neige G. woronowii, puis dans des narcisses Narcissus spp. (50).

% Modalités de prescription, formes et dosages disponibles en France

C’est un médicament sur liste I qui nécessite donc une ordonnance pour étre dispensé, et
uniquement pour la durée indiquée par le prescripteur.

Il s’agit d’un médicament a prescription initiale annuelle réservee a certains spécialistes en
gériatrie, en neurologie et en psychiatrie et qualifiés en médecine générale titulaires de la

capacité en gérontologie (51).

Le bromhydrate de galantamine est commercialisé en France sous le nom de Reminyl ®.

Il existe une forme solution buvable. Le 30 novembre 2018, le Reminyl en gélules a libération
prolongée et comprimés pelliculés a été retiré du marché sur choix du laboratoire (52). De nos
jours, on retrouve sur le marché uniquement des génériques sous la forme de gélules a libération
prolongée, et non plus en comprimés.

La solution buvable est dosée a 4 mg/ml et on dispose de gélules a libération prolongée dosées
a8, 16 et 24 mg.

% Posologie et adaptation posologique

Le traitement est initié a 8 mg par jour pendant au moins un mois, puis en fonction de la
tolérance et de la réponse clinique du patient, on augmente la posologie et on passe a 16 voire
24 mg par jour.

La galantamine est a prendre le matin de préférence au cours d’un repas pour éviter les effets

indésirables digestifs a type de nausées, vomissements ou diarrhées.
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En cas d’insuffisance rénale, une adaptation posologique est nécessaire, en s’aidant du site de
référence GPR. De surcroit, la galantamine est contre-indiquée chez les patients avec une
insuffisance rénale sévere (36).

«» Effets indésirables

Outre les troubles digestifs (nausées, vomissements, diarrhées), une note de I'agence nationale
de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM) datant de 2015 informe sur le
risque de survenue de “réactions cutanées graves (syndrome de Stevens-Johnson et pustulose
exanthématique aigué généralisée) chez des patients traités par galantamine”. Ceci a entrainé
une modification du résumé des caractéristiques du produit et de la notice (53).

Un article espagnol publié en 2013 expose ce qui semblerait étre le premier cas documentable
de pustulose exanthématique aigué généralisée imputable a la galantamine (54).

Ce sont des effets indésirables qui doivent interrompre le traitement et une déclaration de
pharmacovigilance doit étre effectuée le cas échéant.

% Interactions médicamenteuses

Du fait de son mécanisme d’action cholinomimétique, il s’agit d’un traitement bradycardisant,
on fera donc attention en cas d’antécédents cardiaques et de prise de traitements cardio-
vasculaires. |l faut étre particulierement prudent en cas d'association avec des médicaments
pourvoyeurs de torsades de pointes et la réalisation d’un électrocardiogramme est alors

nécessaire.

Pour détecter les interactions médicamenteuses, il est important de savoir que la galantamine
est substrat des isoenzymes CYP3A4 et du CYP2D6 du cytochromes P450 (37). Ainsi, en cas
de traitement associé avec un inhibiteur du CYP3A4 (kétoconazole, clarithromycine,
vérapamil, diltiazem) ou du CYP2D6 (fluoxétine, paroxétine), on observe une augmentation
des concentrations plasmatiques de galantamine, et donc une augmentation des effets
indésirables. Dans ces conditions, il peut donc étre nécessaire de réduire la posologie du
traitement “anti-Alzheimer”, que ce soit a ’instauration ou lorsqu’un nouveau traitement dit

inhibiteur enzymatique est introduit.
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% Etudes

Pour ne citer qu’un exemple, une étude annonce un effet positif de la galantamine, par rapport
au placebo, sur la fonction cognitive et les activités quotidiennes chez des patients atteints de
formes légeres a moderées de la maladie d’ Alzheimer. Cependant, si on regarde les chiffres en
détail, on remarque que seulement 32% de I’effectif de départ est allé jusqu’au terme de I’étude.
Ceci nous interroge sur la tolérance du traitement. On retrouve un moindre risque de déces dans
le groupe traité par galantamine. Mais environ 50% des patients ont déclaré des effets
indésirables dans les deux groupes, et la proportion d'effets indésirables menant a I’abandon de

I’étude est supérieure dans le groupe traité par galantamine (55).

3.1.2. Antiglutamatergique : Mémantine (Ebixa®)

Le glutamate est un neurotransmetteur qui est notamment associé¢ a 1’apprentissage et a la
mémoire. On le retrouve lors du processus de mémorisation associée aux récepteurs NMDA.
Cependant, a forte concentration, le glutamate a un effet neurotoxique et va provoquer la mort

neuronale par excitotoxicité (31) (56).

Les articles du Journal of Alzheimer's Disease et du Médecine Sciences m’ont inspiré¢ a dessiner
la figure 9 qui illustre ’hyperstimulation des récepteurs NMDA que ’on retrouve dans la

maladie d’Alzheimer, et qui va provoquer la mort des neurones a la suite d’une entrée excessive

de calcium (31) (56).
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Neurone Pré - synaptique

Fente synaptique

Neurone Post - synaptique

Glutamate
DD Récepteurs NMDA

Figure 9 : Hyperstimulation des récepteurs NMDA retrouvée dans la maladie d'Alzheimer

Les antiglutamatergiques sont donc des antagonistes non compétitifs des récepteurs NMDA. 1ls
jouent un rdle neuroprotecteur en s’opposant au passage intracellulaire du glutamate. La
mémantine se fixe sur le récepteur NMDA, bloque I’entrée du glutamate dans le neurone et le

protége de la toxicité due au processus dégénératif (cf. figure 10).

Neurone Pré - synaptique

Fente synaptique

Neurone Post - synaptique

Glutamate
DD Récepteurs NMDA
I:l Mémantine

Figure 10 : Blocage de I'hyperstimulation des récepteurs NMDA gréce a la memantine
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La mémantine est utilisée dans les formes modérées a séveres de maladie d’Alzheimer. C’est

le seul médicament utilisable au stade séveére.

% Modalités de prescription, formes et dosages disponibles en France

C’est un médicament sur liste I qui nécessite donc une ordonnance pour étre dispensé, et
uniquement pour la durée indiquée par le prescripteur.

Il s’agit d’un médicament a prescription initiale annuelle réservée a certains Spécialistes en
gériatrie, en neurologie et en psychiatrie et qualifiés en médecine générale titulaires de la

capacite en gérontologie (57).

La mémantine est commercialisée en France sous le nom d’Ebixa ®. Elle existe sous forme de
comprimés pelliculés dosés a 10 mg et 20 mg et de solution buvable dosée a 5 mg par pression

de 0,5 ml, et les deux formes sont génériquées.

% Posologie et adaptation posologique

Pour avoir une meilleure tolérance, le traitement est initié de maniére progressive. Ainsi, on
débute a 5 mg par jour et on augmente chaque semaine de 5 mg. Le but étant d’atteindre 20

mg/jour si le patient le tolére bien.

L’absorption de la mémantine n’étant pas modifiée par la prise alimentaire, elle peut donc étre

prise avec ou en dehors du repas (58).

En s’appuyant sur les données du site GPR, on remarque qu’il est nécessaire d’adapter la

posologie chez les patients ayant une insuffisance rénale, notamment sévére (36).

Un point de vigilance concerne 1’élimination rénale de la mémantine. En effet, si le pH urinaire
augmente, cela va diminuer I’excrétion urinaire de la mémantine qui va donc s’accumuler et
provoquer un surdosage (58).

Le pH urinaire peut s’alcaliniser si on devient végétarien par exemple. Il peut étre intéressant
de s’appuyer sur les valeurs du PRAL (Potential Renal Acid Load), qui correspond a la charge
acide rénale potentielle d’un aliment, et qui nous permet de savoir son rdle alcalinisant ou

acidifiant sur 1’organisme. Il est mesuré dans les urines, et on remarque que les fruits et les
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legumes ont un potentiel alcalinisant (PRAL négatif) au contraire de la viande qui a un potentiel
acidifiant (PRAL positif) (63).

Sur le méme principe, tout traitement jouant sur la fonction rénale va diminuer I’é¢limination de
la mémantine et peut causer une insuffisance rénale. Il s’agit des anti-inflammatoires non
stéroidiens, des diurétiques de 1’anse et thiazidiques, des sartans, des inhibiteurs de 1’enzyme
de conversion, pour ne citer qu’eux. Si de tels traitements sont associés a la mémantine, il faudra

réguliérement controler la fonction rénale et la kaliémie du patient.

«» Effets indésirables

Premiérement, on trouve les troubles neuropsychiques, avec des vertiges, des hallucinations,
des céphalées, des convulsions ou de la somnolence (58). On préviendra le patient sur ce dernier
point pour qu’il soit vigilant en cas de nécessité de conduite automobile.

Dans un second temps, il y a les troubles cardiaques, qui comprennent 1I’hypertension artérielle
et I’insuffisance cardiaque. En juin 2020, The Pharmaceuticals and Medical Devices Agency
Japan, I’Agence japonaise du médicament, a informé du risque d’apparition de bradyarythmies
chez des patients traités par mémantine (59). Cet effet indésirable a donc été rajouté au résumé
des caractéristiques du produit japonais (60).

Des effets atropiniques peuvent aussi apparaitre sous mémantine tels qu’une sécheresse

buccale, de la constipation, ou une rétention urinaire.

% Interactions médicamenteuses
La mémantine étant un antagoniste NMDA, pour ne pas potentialiser les effets indésirables, il
ne faut pas 1’associer a un autre antagoniste NMDA tel que le dextrométhorphane, I'amantadine
ou la kétamine.
De plus, des études montrent que la mémantine a une composante dopaminergique, ainsi, de la
méme facon, on évitera de 1’associer a des agonistes dopaminergiques ou a de la L-dopa que

’on utilise dans la maladie de Parkinson (61).

Pour ne pas aggraver les effets atropiniques, on ne doit pas 1’associer a des traitements

anticholinergiques (par exemple oxybutynine, ipratropium, oxomémazine). Il faut étre prudent
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chez les patients ayant une hypertrophie bénigne de la prostate et ceux ayant des troubles du

transit, problémes retrouvés fréquemment chez les personnes ageées.

De plus, la mémantine pouvant causer des convulsions, on sera prudent en cas d’association a

un médicament abaissant le seuil épileptogene tel que les neuroleptiques ou le baclofene (62).

% Etudes

Il a déja été question de l'article du New England Journal of Medicine dans la partie sur le
donépézil, mais I’article traitait également de la mémantine chez des patients ayant des formes
modérées a séveres de la maladie d’Alzheimer.

On observe une Iégere amélioration de la fonction cognitive mesurée grace au MMSE, chez les
patients traités par mémantine. L’amélioration est inférieure au minimum défini par les auteurs
préalablement. De plus, on ne met pas en évidence de différence statistiquement significative
sur les activités quotidiennes entre le groupe mémantine et placebo (43).

3.1.3. Déremboursement des traitements médicamenteux de la maladie
d’Alzheimer

Comme depuis de nombreuses années, la Revue Prescrire a inscrit le donépézil, la rivastigmine,
la galantamine et la mémantine sur son “bilan 2021 des médicaments a écarter pour mieux
soigner” au vu du peu d’efficacité, du fort risque d'interaction et de leurs nombreux effets
indésirables (64).

Le ler aolGt 2018, les traitements médicamenteux de la maladie d’Alzheimer ont été
déremboursés sur décision d’Agnes Buzyn alors ministre des Solidarités et de la Santé, d’apres
I’avis de la Haute Autorité de Santé (HAS) de 2016, qui juge que du fait de I’insuffisance de
leur intérét clinique, “ils n’ont plus de place dans le traitement de la maladie
d’Alzheimer” (65) (66). Il s’agit donc des princeps et génériques des anticholinestérasiques

(donépézil, rivastigmine et galantamine) et de 1’antiglutamatergique (mémantine).

Cette décision n’a pas ravi les patients, les aidants et les soignants, et c’est pour cela que

I’association France Alzheimer et maladies apparentées, ainsi que sept sociétés savantes, ont
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formé un recours pour demander 1’annulation du déremboursement et ont saisi le Conseil d’Etat
le 27 juillet 2018 (67) (68).

Malgre tout, le 16 décembre 2019, le recours est rejeté, les quatre traitements médicamenteux
de la maladie d’Alzheimer restent bien déremboursés et non pris en charge par la Sécurité
Sociale. Ceci augmente les codts pour les patients et leurs aidants et on peut craindre une rupture

avec le systéme de soin, ainsi que I’apparition de prescriptions inappropriées.

L’association France Alzheimer et maladies apparentées a mené un sondage du 9 octobre au 16
novembre 2018 sur 2.463 aidants et 84 personnes atteintes de la maladie d’ Alzheimer. Le but
¢tant d’étudier “I’impact du déremboursement des médicaments dits anti-alzheimer”.

80% des personnes interrogées désapprouvent la décision du gouvernement de dérembourser
ces traitements. Parmi les personnes sous traitement au moment de 1’annonce du gouvernement
en juin 2018, 30% ont ou songeaient a arréter leur traitement, et la raison principale évoquée
était le codt trop conséquent pour le malade et sa famille. Ceci engendre un arrét anticipé du
traitement, et chez plus de la moitié des personnes qui ont stoppé leur traitement, on a observé
une résurgence des symptémes de la maladie. De plus, seulement la moitié des personnes qui
ne prennent plus de traitement continuent de consulter un médecin pour le suivi de leur maladie.
On assiste donc a une rupture du lien entre le patient et son médecin.

Pour les aidants et les malades, les économies faites par le gouvernement grace au
déremboursement devraient surtout servir a la recherche et aux thérapies non médicamenteuses
(69).

Dans la pratique, la Haute Autorité de Santé ne recommande plus I'utilisation de ces traitements
dans la prise en charge de la maladie d’Alzheimer (70). De plus, les traitements disponibles ont
été déremboursés et il s’agit uniquement de traitements symptomatiques qui ne ralentissent pas
la progression de la maladie. Nous sommes donc en droit de nous demander quelles sont les
perspectives de traitement ? Qu’en est-il de la recherche ? Et quelle est la place des moyens non

médicamenteux et des médecines complémentaires ?
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3.2. Perspectives de traitements de la maladie d’ Alzheimer

3.2.1. Cibler le peptide béta-amyloide

L’aducanumab est un anticorps monoclonal humain développé par le laboratoire américain
Biogen. Il cible le peptide béta-amyloide dans le cerveau des patients atteints de la maladie
d’Alzheimer (71).

Aprés I’interruption des deux essais cliniques de phase 3 (EMERGE et ENGAGE) durant 7
mois, le laboratoire a finalement déclaré en octobre 2019 que I’injection mensuelle
d’aducanumab, comparativement au placebo, permettait de diminuer de 22% le déclin cognitif
chez des patients atteints de la maladie d’Alzheimer au stade précoce. On retrouve également
une réduction significative des plaques amyloides dans le cerveau des patients traités. On reste
toutefois critique car 1’essai ENGAGE ne donne pas les mémes résultats positifs que I’essai
EMERGE (72).

Biogen a déposé¢ une demande d’autorisation de mise sur le marché a la Food Drug Autorisation
(FDA), I’Agence américaine du médicament, en juillet 2020 (73).

Cependant, en novembre 2020, le comité consultatif d’experts indépendants de la FDA a donné
un avis négatif. La FDA donnera sa décision finale d’ici juin 2021. Si la réponse est positive, il

s’agirait du premier traitement autorisé modifiant 1I’évolution de la maladie d’ Alzheimer.

3.2.2. Cibler la protéine tau

Physiologiquement, le réle de la protéine tau est de stabiliser les microtubules au niveau axonal.
Chez les patients atteints de la maladie d’Alzheimer, la protéine tau est hyperphosphorylée ce
qui va provoquer une désorganisation des microtubules, des dégénérescences neurofibrillaires

et la mort du neurone.

Tout d’abord il y a la stratégie dite de I’immunisation passive : on injecte au patient des
anticorps monoclonaux qui vont cibler les agrégats de protéine tau.

Actuellement, il y a 4 essais de phase 2 en cours.

Malheureusement en septembre 2020, les résultats sur le semorinemab ont été publiés. Il s’avére
que I’anticorps n’améliore pas le déclin cognitif, et on n’observe pas de diminution de la

protéine tau, bien au contraire. Malgré ces résultats négatifs, une autre étude est en cours et les
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résultats devraient arriver fin 2021 (74). Concernant le zagotenemab, le gosuranemab et le

tilavonemab, les résultats des essais seront publiés courant 2021 (75) (76) (77).

La stratégie dite de I’immunisation active est également étudiée. Il s’agit du principe de la
vaccination. On injecte une partie de la protéine tau hyperphosphorylée qui va déclencher une
réaction immunitaire chez le patient.

Pour le moment, deux candidats médicaments sont a 1’étude (AAD-VAC 1 et ACI-35.030) (78)
(79). 1l faut toutefois rester vigilant car des essais d’immunisation active ont déja été menés
avec le peptide béta-amyloide et il y a eu de graves effets indésirables comme 1’apparition de

méningoencéphalites (80).

3.2.3. Cannabis a usage médical

Le chanvre indien, ou cannabis, ou marijuana (Cannabis sativa L.) appartient a la famille des
Cannabacées. On retrouve une fibre trés résistante dans la tige, et de nombreux principes actifs
dans les fleurs. En effet, le chanvre indien contient plus de soixante cannabinoides, dont le
tétrahydrocannabinol (THC) connu et recherché par les consommateurs récréatifs pour ses
propriétés euphorisantes et psychotropes, et le cannabidiol (CBD), cannabinoide non
psychoactif, antalgique, anxiolytique et anti-inflammatoire (81).

En France, la possession, la consommation, la culture et la distribution de cannabis sont

interdites et punies par la loi.

L’utilisation du cannabis a usage médical est autorisée dans plus de trente pays dans le monde,
mais pas encore en France (82).

Il est notamment autorisé en Suisse ou son utilisation est trés encadrée depuis 9 ans, et il est
particuliérement employé chez des patients atteints de la maladie d’Alzheimer.

On peut prendre I’exemple de la résidence “Les Tilleuls” & Genéve qui depuis plus de 3 ans
donne du cannabis a usage médical par voie orale aux patients en impasse thérapeutique.
D’apres les médecins de la résidence, ce traitement aurait pour effet de réduire la quantité
d'anxiolytiques, d’antidépresseurs, de somniferes et d’antalgiques pris par les patients. Malgré
tout, cela reste un traitement cotliteux non pris en charge par les assurances, de 1’ordre de 500

francs suisse / résident / mois (environ 450€) (83).
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En France, une expérimentation sur 1’utilisation du cannabis a usage médical a lieu depuis fin
mars 2021 pour une durée de 2 ans (84). Elle doit permettre d’évaluer la possibilité de la mise
a disposition de ce traitement en France. Elle a été retardée a cause de la crise sanitaire.

Le décret du 9 octobre 2020 donne un cadre tres précis (cf. annexe 8) (85). Pour 1’anecdote,
c¢’est déja Olivier Véran, qui n’était alors pas encore ministre des Solidarités et de la Santé, qui
défendait cet amendement devant 1’ Assemblée nationale en novembre 2019 (86). La premiere

prescription de cannabis a usage médical a d’ailleurs eu lieu en sa présence.

L’expérimentation va concerner 3.000 patients, pour apporter une solution complémentaire
dans le cadre de “douleurs réfractaires aux thérapies (médicamenteuses ou non) accessibles,
certaines formes d'épilepsies séveres et pharmacorésistantes, de soins de support en oncologie,
situations palliatives et spasticité douloureuse de la sclérose en plaques”.

La prescription est réalisée par des medecins volontaires, spécialistes des maladies citées
précédemment, et qui auront recu une formation. Quant a la dispensation, elle est réalisée dans
les pharmacies a usage intérieur et les officines de ville volontaires.

Les médicaments, qui relévent du régime particulier des stupéfiants, sont disponibles sous
forme d’huile, de capsules, de fleurs, mais la forme fumée est exclue du fait des risques pour la
santé (84) (85).

Le laboratoire Boiron, en difficulté depuis le déremboursement de 1’homéopathie, fait partie
des neufs duos de fournisseurs de cannabis selectionnés.

Tous les détails sur I’expérimentation peuvent €tre retrouvés sur le site de I’ Agence nationale

de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM) (84).

L’Académie de pharmacie souhaite que ’on soit vigilant quant a l'utilisation du terme de
cannabis “thérapeutique” pouvant étre trompeur pour les patients. De plus, elle souligne que les
médicaments utilisés sont des mélanges de plusieurs molécules actives, tétrahydrocannabinol
(THC) et cannabidiol (CBD) notamment, avec des ratios cibles, et qu’aucun essai clinique n’est

nécessaire (87).

Une revue parue en 2017 fait le point sur les études publiées sur les effets des cannabinoides
sur des modéles mimant la maladie d’Alzheimer (88). In vitro, le cannabidiol a un effet
neuroprotecteur, anti-inflammatoire et antioxydant, et diminue la production du peptide béta-

amyloide et I’hyperphosphorylation de la proteine tau. In vivo chez des rongeurs, le cannabidiol
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a une action anti-inflammatoire et stimule la neurogenése. |l permet également d’antagoniser
les effets psychotropes et psychogenes du tétrahydrocannabinol. Ceci peut étre intéressant dans
les traitements pour ajuster le ratio du THC par rapport au CBD et ainsi minimiser les effets
indésirables. Une étude publiée dans Nature souligne aussi 1’effet positif qu’a, in vitro, le
tétrahydrocannabinol sur la diminution du peptide béta-amyloide. On retrouve un effet

neuroprotecteur avec une action anti-inflammatoire (89).

A la suite de cette expérimentation, il y a I’espoir que I’usage du cannabis médical soit 1égalisé
en France, et que son utilisation soit étendue a d’autres pathologies comme la maladie
d’Alzheimer. A I’avenir, il sera important de former les professionnels, sur le plan médical et
relationnel, pour que les patients qui souhaitent tester le cannabis médical ne se sentent pas

stigmatises.

4. Médecines complémentaires et prise en charge non médicamenteuse des

troubles de la mémoire
4.1. Conseils hygiéno-diététiques
4.1.1. Alimentation

«+ Conseils

L’alimentation de la personne agée est un important sujet a considérer, notamment si I’individu
est atteint de la maladie d’Alzheimer. En effet, cette pathologie a de nombreuses conséquences.
Les malades ne font plus les courses, ont des difficultés a tenir leurs couverts, a couper les
aliments, et parfois ils ne se souviennent plus s’ils ont déja mangé. On observe également des

troubles de la déglutition, un refus alimentaire et une perte de poids.

L’objectif est de limiter I’incidence sur la vie familiale et sociale, de garder une certaine
autonomie et de maintenir un état nutritionnel satisfaisant. L ’aidant a un réle prépondérant dans
ce cas. Il peut impliquer le malade dans la préparation du repas, et cuisiner un repas adapté. Il
est aussi important d’avoir des couverts appropriés. De nombreuses aides existent dans le cadre

du maintien a domicile et de la nutrition (couverts coudés, rebord d’assiette, ouvre-bocal,
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éplucheur, etc.) Le repas est un moment a ne pas négliger. 1l permet de structurer les journees,

en étant un repére pour les personnes malades, et favorise les relations.

En cas de perte de poids ou d’appétit, il est possible de fractionner les repas et d’enrichir
I’alimentation en ajoutant par exemple des ceufs, du lait en poudre ou du fromage rapé. De plus,
relever les saveurs en épicant les plats permet de leur donner du goQt et donc de stimuler
I’appétit. Enfin, il faut accepter que la personne puisse manger avec les doigts, et on I’encourage
si cela arrive. Il est donc possible de cuisiner des Iégumes cuits en batonnets, des petites
pommes de terre, des boulettes de viande, etc. Pour les personnes agées ayant des problémes de
dentition, il ne faut pas hésiter a bien cuire la viande et la hacher ou la couper finement apres
cuisson (1) (178).

11 faut étre vigilant car les patients atteints de la maladie d’ Alzheimer peuvent étre touchés par
I’anorexie. Elle concerne environ 40% des malades, et méne souvent a la dénutrition (178).
D’aprés la HAS, est dénutrie une personne ayant au moins un des critéres suivants :

- perte de poids > 5 % en 1 mois ou > 10 % en 6 mois

- indice de masse corporelle (IMC) < 21

- albuminémie < 35 g/l

- résultat au Mini Nutritional Assessment (MNA) global < 17 (cf. annexe 9)
En fonction des apports alimentaires et du statut nutritionnel, plusieurs stratégies de prise en

charge sont conseillées par la HAS (179).

Dans certains cas, il est possible d’avoir recours a des compléments nutritionnels oraux (CNO)
hyperprotéiques et hypercaloriques, notamment entre les repas. Il est important de réévaluer
I’observance et les besoins au bout de 10 jours de prise. Les CNO sont disponibles a 1’officine,

et peuvent étre pris en charge par 1’ Assurance Maladie sur prescription médicale (180).

Si le patient a des difficultés a avaler, on peut 1’orienter vers un orthophoniste. S’il fait des
fausses routes, il faut épaissir I’alimentation avec des poudres épaississantes ou de 1’amidon de
mais, et proposer des eaux gélifiées. Dans tous les cas, il faut manger dans le calme, lentement,
éviter de grignoter et bien mécher.

S’il ne mache pas, il peut étre utile de prendre rendez-vous chez le dentiste pour vérifier 1’état

de la dentition.
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Si le malade a perdu du poids, refuse certains aliments, notamment la viande, on I’oriente chez

une diététicienne, qui peut proposer des équivalences d’aliments riches en protéines.

Outre tous ces conseils a appliquer lorsqu’une personne est atteinte de la maladie d’ Alzheimer,
il existe des aliments dits « anti-Alzheimer ». L alimentation permet d’apporter des ¢léments

specifiques dont le cerveau a besoin pour fonctionner, et donc pour mémoriser.

% Glucose

Le cerveau a besoin de glucose pour fonctionner correctement. On estime qu’il en consomme
100 mg par minute, soit 144 g par jour. On le retrouve dans les sucres lents que sont le pain, le
riz, les pates ou la pomme de terre (181). Il est nécessaire que tous les repas contiennent des

sucres lents, surtout le diner, car la mémorisation a lieu pendant le sommeil.

% Oméga 3

Les acides gras rentrent dans la structure des cellules et permettent la cohésion de la bicouche
lipidique. Les acides gras bénéfiques sont les oméga 3.

L’acide alpha-linolénique (ALA) est retrouvé dans I’huile de noix, I’huile de colza et les ceufs.
La source principale d’acide éicosanpentaénoique (EPA) et d’acide docosahéxaénoique (DHA)
est le poisson gras (saumon, sardine, maquereau, truite, etc.). Il est conseillé d’en manger au
minimum deux fois par semaine (181).

En effet, la consommation de poissons, gras notamment, est associée a de meilleures
performances cognitives chez les personnes agées. Plus les personnes consomment du poisson,
meilleures sont les performances (182). Une consommation hebdomadaire de poisson gras, et
donc d’oméga 3, réduirait jusqu’a 60% le risque de développer la maladie d’ Alzheimer (183).
Les oméga 3 sont ainsi souvent retrouvés dans les compléments alimentaires conseillés

lorsqu’une plainte mnésique est évoquée.

Les oméga 3 sont également retrouvés en grande quantité dans les fruits secs oléagineux, dont
la noix. Sans la coque, elle ressemble au cerveau, et d’aprés la théorie des signatures, les
aliments sont bénéfiques aux parties du corps qui leur ressemblent (cf. figure 11). Ainsi,

consommer des noix permettrait d’améliorer les performances cognitives et la mémoire.
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Figure 11 : Théorie des signatures (184)

0,

« Acides aminés essentiels

Les acides aminés essentiels, sont au nombre de huit, et correspondent a des acides aminés non
produits par I’organisme, qui doivent donc étre apportés par 1’alimentation. Ils permettent
notamment de synthétiser I’acétylcholine. Il s’agit de I’histidine, 1’isoleucine, la leucine, la
lysine, la méthionine, la phénylalanine, le tryptophane et la valine. Ils sont retrouvés dans les

protéines (viande, poisson, ceufs) et les produits laitiers (181).

< Vitamines

Les vitamines font partie intégrante de 1’alimentation, et ont un role indispensable pour
I’organisme et le cerveau (181).

La vitamine Bl permet [I’utilisation du glucose et a une action inhibitrice de
I’acétylcholinestérase. Les aliments riches en B1 sont le jambon, les lentilles ou le foie.

Les sources les plus importantes de vitamine B2 sont les abats, le lait et les ceufs.

La vitamine B3 est quant & elle retrouvée en quantité dans les cacahuetes, les abats et le saumon
par exemple.

La vitamine B6 favorise la production d’acétylcholine et les abats en sont la principale source.
En cas de carence en vitamine B9, on observe une diminution des performances cognitives,
notamment de la mémoire. Les sources sont les abats, les asperges, les carottes et le chou par
exemple.

Le foie est la source essentielle de vitamine B12. En contiennent également, le jaune d’ceuf et
le poisson.

La vitamine C est essentielle. Elle est antioxydante et va potentialiser 1’absorption du fer. Elle

abonde dans les fruits et légumes frais : les agrumes, les fraises, le persil, les épinards, etc.

68



La vitamine E est, elle aussi, antioxydante, elle protege du vieillissement, et est majoritairement

retrouvée dans les huiles végétales.

< Minéraux

Le cerveau a également besoin de minéraux pour fonctionner efficacement (181).

Le fer permet un transport optimal d’oxygeéne via les globules rouges. On le trouve
principalement dans les abats, la viande rouge et les lentilles.

Une carence en iode entraine un déficit en hormones thyroidiennes, pouvant aller jusqu’au
« crétinisme », se traduisant par une déficience mentale. L’iode est présent dans les fruits de
mer et le poisson.

De plus, le cerveau a besoin de phosphore, qui permet la production d’acétylcholine,
neurotransmetteur indispensable, et déficitaire dans la maladie d’Alzheimer. Il est présent en

abondance dans les laitages.

«» Boissons

Les boissons ne sont pas a négliger.

Il a été démontré que la prise réguliére de caféine chez la souris réduit la formation de protéine
tau hyperphosphorylée et de peptide béta-amyloide, que 1’on retrouve dans la maladie
d’Alzheimer (185) (186).

La caféine agit en se fixant aux récepteurs adénosinergiques A2A et en diminuant certains
mécanismes inflammatoires, ce qui favorise la mémorisation. Elle permettrait donc de réduire
le risque de développer la maladie d’ Alzheimer. En effet, les personnes consommant 3 a 4 tasses
de café par jour ont un risque plus faible de développer la maladie d’ Alzheimer (187).
Cependant, la caféine perturbe le sommeil, or c’est a ce moment que le peptide béta-amyloide
incriminé dans la maladie d’ Alzheimer doit étre éliminé. Tout est donc une question d’équilibre.
Il faudrait consommer les boissons contenant de la caféine avec modération, et pas trop tard

dans la journée.
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Par ailleurs, boire du vin aurait un effet bénéfique sur la mémoire, grace a la présence de
polyphénols dont le resveratrol. Chez les souris, une consommation modérée et quotidienne de
vin rouge est associée a une réduction du risque de développer la maladie d’ Alzheimer, via une
diminution de la quantité de peptide béta-amyloide (188).

Chez I’homme, consommer quotidiennement de I’alcool, et plus particulierement du vin rouge,
est lié a une amélioration des fonctions cognitives (189). Chez les plus de 60 ans, on remarque
une meilleure mémoire épisodique et un volume d’hippocampe plus important (190).

I1 est plutdt conseillé de boire une petite quantité d’alcool plusieurs fois dans la semaine, que

faire des excés de temps a autre.

Pour résumer, I’assiette idéale se rapproche donc du régime méditerranéen. Il s’agit
finalement d’un mode de vie avec une alimentation équilibrée.

Comparativement au régime occidental classique associant sucreries, pizzas et autres produits
transformés, le régime méditerranéen est riche en oméga 3, polyphénols, antioxydants,
vitamines et minéraux. C’est donc un régime riche en fruits, Iégumes, poissons, incluant de
facon plus modérée, viandes, produits laitiers et vin, et réduisant les aliments industriels, les
sucreries et les graisses saturées. En effet, le régime méditerranéen permettrait d’améliorer les
performances cognitives et réduirait jusqu’a 40% le risque de développer la maladie

&’ Alzheimer (191) (192).

4.1.2. Activité physique

D’apres 1’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS), I’activité physique correspond a « tout
mouvement corporel produit par les muscles squelettiques, responsable d'une augmentation de
la dépense énergétique » (141). Il s’agit donc de toute activité réalisée pendant la vie

quotidienne, que ce soit au travail, a la maison, pendant les loisirs ou les déplacements.

Dans I’inconscient collectif, parler d’activité physique, renvoie a faire du sport. Or, sont
considérés comme tels le jardinage, le bricolage, le ménage, la cuisine ou encore la marche. Il
n’est pas necessaire de courir un marathon. Une simple promenade permet de stimuler tous les

Sens.
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L’OMS a donné fin 2020 ses nouvelles recommandations hebdomadaires en matiere d’activité
physique :

Elle conseille aux adultes de pratiquer entre 2h30 et 5h d’activité d’intensité modérée ou entre
1h15 et 2h30 d’activité d’intensité soutenue par semaine, ainsi que de réaliser du renforcement
musculaire au moins deux fois par semaine. L’objectif est également de diminuer la sédentarité.
Pour les personnes agées de plus de 65 ans, il est recommandé de travailler 1’équilibre au

minimum trois fois par semaine (141).

Ceci a de nombreux intéréts, notamment une bonne influence sur la santé en général : les
avantages pour le ceeur, le sont aussi pour le cerveau. Plus particulierement, on note un impact
positif sur la mémoire (142) (143) (144) (145) (146).

Il n’y a pas encore de consensus sur le type d’activité physique, ’intensité, la quantité et les
modalités de pratique, mais les bénéfices sur la cognition des patients sont avérés. Une méta
analyse publiée en 2008 estime que la pratique d’une activité physique au minimum deux fois
par semaine diminue de 28% le risque de démence et de 45% le risque de développer la maladie
d’Alzheimer (166). De plus, I’exercice physique est associé a une augmentation de la taille de
I’hippocampe et a une amélioration de la mémoire. Ceci s’explique grace a la plasticité
cérébrale et a la mise en place de la neurogénése. Enfin, cela va permettre d’influencer les
facteurs de risques modifiables de la maladie d’ Alzheimer, que sont le diabéte et I’hypertension
par exemple. Normaliser la pression artérielle permettrait de diminuer la fréquence de la

maladie d’Alzheimer.

Etant considérée comme une activité physique, si une personne atteinte de la maladie
d’Alzheimer cuisine, au-dela du mouvement corporel et de la dépense énergétique, elle doit se
souvenir des ingrédients ou mémoriser la recette le temps de la préparer. De plus, lorsqu’elle

godte un plat, cela fait intervenir sa mémoire sensorielle.

L’activité physique a ainsi de nombreux bénéfices. Il faut donc continuer a se stimuler ou
stimuler la personne malade, ne serait-ce que quelques minutes chaque jour.
De plus, grace a elle, la qualité du sommeil et le temps d’endormissement sont améliorés (147).

Or, il a été démontré que le sommeil favorise la mémorisation.
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4.1.3. Sommeil

Le sommeil correspond a «un état physiologique actif de restauration caractérise par la
suspension, périodique et réversible de la conscience et de la vie de relation et répondant a un
besoin de repos de 1’organisme » (148). Sont observés une baisse du tonus musculaire, de la

vigilance et de la réactivité aux stimulus.

Le sommeil est composé de 3 a 6 cycles se succédant au cours d’une nuit, chacun durant entre

90 et 120 minutes et étant constitue de différentes phases (cf. figure 12).
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Figure 12 : Schématisation d'un cycle du sommeil sous la forme d’un train du sommeil (149)

Lorsque 1’on commence a bailler, que les yeux picotent, ¢’est qu'un cycle du sommeil est en
train de débuter. En imageant, il ne faut pas rater le train, sinon le suivant ne passe que dans
1h30 environ. Suivent ensuite une phase de sommeil lent Iéger puis profond. Arrive enfin la
phase du sommeil paradoxal pendant laquelle on réve. Apres ceci, il y a une phase de latence,
de quasi-réveil. Deux possibilités se présentent, soit repartir pour un nouveau cycle et passer

dans un sommeil lent, soit se réveiller (cf. figure 12).

La quantité de sommeil nécessaire dépend des individus, de leurs besoins propres. Certains sont
dits « petits dormeurs » et d’autres « gros dormeurs ». Les premiers ont besoin de moins de 6h
de sommeil par nuit et les seconds entre 9 et 10h. Le temps de sommeil total moyen est
d’environ 7h sur 24h (150). Une étude publiée en avril 2021 dans Nature Communications
conclut a une augmentation de 30 % du risque de démence chez les petits dormeurs, par rapport
a des personnes dormant 7h par nuit entre 50 et 70 ans (245).
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Le sommeil peut étre influencé par le bruit, la température, le mode de vie, 1’exposition aux

écrans, les pathologies préexistantes, etc.

Il existe différents troubles du sommeil, le plus fréquent étant 1’insomnie, qui correspond a une
diminution de la quantité et de la qualité du sommeil. Elle se manifeste par des difficultés

d’endormissement, des réveils nocturnes ou une sensation de sommeil non réparateur.

Le sommeil peut étre évalué en réalisant une polysomnographie, qui permet de détecter certains
troubles du sommeil tel qu’un syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil
(SAHOS) (151). Etre atteint de SAHOS augmente le risque de développer une maladie
d’Alzheimer. En effet, d’aprés une étude publiée en 2020 dans le JAMA Neurology, ces
personnes présentent des dépbts de peptide béta-amyloide importants, protéine impliquée dans
la maladie d’Alzheimer (167). Soigner le trouble respiratoire permettrait donc de ralentir

I’évolution de la maladie.

Le sommeil est une fonction essentielle. 1l permet de prévenir certaines maladies
cardiovasculaires, de récupérer physiquement et mentalement, et a également un rdle dans la
mémoire (150). Chez les adolescents, le sommeil favorise une augmentation de la matiere
grise (154).

Ainsi, le sommeil est indispensable a la mémoire et a ’apprentissage (152) (153).

Dormir permet de consolider les informations. Durant la nuit, le cerveau traite toutes les
informations acquises pendant la journée. Cela favorise la mémorisation a long terme,
notamment la mémoire déclarative. En effet, en premiére partie de nuit, le sommeil lent est
majoritaire et son but est d’épurer et d’effacer les informations inutiles. En deuxiéme partie de
nuit, le sommeil paradoxal est majoritairement retrouvé et permet de traiter les souvenirs en
lien avec les émotions et de consolider la mémoire procédurale.

Lorsqu’il y a une dette ou une privation de sommeil, on observe donc un probléme au niveau
de la consolidation, ainsi qu’une diminution de la plasticité synaptique. Ceci est également
retrouvé dans certaines pathologies telles que la schizophrénie, dans laquelle le sommeil est

perturbé.
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Chez les personnes agées, le sommeil devient plus léger et est plus fragmenté. Ceci favorise les
siestes au cours de la journée, portant préjudice au sommeil nocturne. On observe une
diminution du sommeil profond, ce qui provoque des problemes de mémorisation en lien avec

la mémoire déclarative.

Ainsi, outre la quantité d’heures de sommeil, il faut veiller a sa qualité. Il peut étre utile de
détecter de possibles pathologies (SAHOS, syndrome des jambes sans repos) qui expliqueraient
que le sommeil soit perturbé. La prescription de somniféres n’est pas toujours I’ unique solution.
On privilégie en premiére intention la mise en place d’un rituel du sommeil, de ne pas dormir
dans une piece trop chauffée, d’éviter les écrans avant le coucher et de ne pas manger un diner

trop consistant par exemple.

4.1.4. Conseils pratiques

En utilisant les téléphones qui font de nombreuses actions a notre place, le cerveau est moins

sollicité. Il existe tout un éventail de solutions pour entretenir notre mémoire.

Se concentrer, réaliser une tache a la fois, limiter 1’utilisation des téléphones sont des astuces
permettant de moins oublier. Il est favorable de laisser vagabonder ses pensées, car créer des
associations permet de renforcer la mémorisation. De nombreux moyens mnémotechniques

existent, notamment créer une histoire pour faciliter la rétention de nombreuses informations.

Il est également important de créer et de maintenir du lien social. Pour cela, il est possible de
s’inscrire dans des clubs en fonction des centres d’intéréts, de discuter sur des forums internet

ou avec des voisins. Le tout est d’avoir des échanges agréables et variés pour pallier I’isolement.

Il est aussi utile d’apprendre de nouvelles choses (langues, littérature, politique, etc.). Les
CCAS proposent des cours d’informatique pour les personnes agées, et sur internet on retrouve
des cours gratuits en ligne (Mooc) et des conférences (TEDXx). Varier les activités ne peut

qu’étre bénéfique.

De plus, faire du calcul mental et éviter de se servir d’une calculatrice (pour faire ses courses,
ses comptes ou les soldes) permet de développer la mémoire a court terme, c’est ce qu’on

appelle faire de la « gymnastique du cerveau ».
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Enfin, il faut diminuer le stress, qui est nécessaire pour nous stimuler, mais lorsqu’il devient
trop important, a un impact négatif et perturbe la mémorisation. Pratiquer une activité physique

permet de gérer le stress et d’améliorer les fonctions cognitives des individus (166).

Il est important de stimuler cognitivement les patients atteints de la maladie d’ Alzheimer, pour
ralentir les troubles cognitifs. Leur seront proposés des exercices pour travailler la mémoire,
I’attention ou le raisonnement, mais également des stratégies a mettre en place pour faciliter

leur quotidien. La prise de notes sera encouragée, ainsi que 1’utilisation d’un agenda.

4.2. Phytothérapie

4.2.1. Ginkgo

+« La description botanique (197) (198) (199)

Le Ginkgo (Ginkgo biloba L.) est aussi appelé « arbre aux quarante écus ». Il appartient a la

famille des Ginkgoacées, est originaire d’Asie, mais est retrouvé dans de nombreux pays.

Le Ginkgo est un grand arbre pouvant atteindre jusqu’a 40m de hauteur. Il est dioique, c’est-a-

dire qu’il y a un arbre femelle et un arbre male.

Les feuilles sont tres caractéristiques :

Figure 13 : Feuilles de Ginkgo biloba (193)
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Elles sont de couleur vert foncé a jaune doré en automne. Elles peuvent mesurer de 5 a 8 cm,
sont alternes, pétiolées, avec un limbe aplati en forme d’éventail, échancré au milieu avec deux

lobes (d’ou le nom biloba) (cf. figure 13).

Les inflorescences sont unisexuées.

Figure 14 : Inflorescences males (a gauche) et femelles (a droite) du Ginkgo biloba (194)

Les inflorescences males sont des chatons. Quant aux inflorescences femelles, on retrouve un

ou deux ovules sur chaque rameau (cf. figure 14).

Le Ginkgo appartient au groupe des gymnospermes, ¢’est-a-dire que 1’ovule est nu. Il n’y a pas
de fruit a proprement parler. Le « pseudo-fruit » est une drupe, qui ressemble a une mirabelle

jaune et qui a une mauvaise odeur (cf. figure 15).

Figure 15 : Pseudo-fruits du Ginkgo biloba (195)
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% Les principaux constituants et leurs proprietés pharmacologiques (197) (198)
(199)

La feuille du Ginkgo est inscrite a la Pharmacopée européenne et francaise (196).

Elle contient plusieurs composés chimiques, dont certains sont intéressants du point de vue
pharmacologique. Sont retrouvés des flavonoides, des terpenes soit sesquiterpéniques
(bilobalide), soit des diterpénes (ginkgolides A, B, C, J, M), ainsi que des acides ginkgoliques.

Les essais cliniques sont realises avec les extraits EGb-761 et LI-1370. Une action antioxydante
et antiradicalaire a été démontrée, notamment gréace aux flavonoides. Les ginkgolides, surtout
B, inhibent le platelet activating factor (PAF), impliqué dans I’agrégation plaquettaire, la
bronchoconstriction et les réactions inflammatoires. Enfin, le Ginkgo permettrait de protéger
les neurones du peptide béta-amyloide.

®,

% Ladrogue

D’aprées la Pharmacopée Européenne, la feuille séchée de Ginkgo a une teneur de 0,5 a 1% en
flavonoides.

Les feuilles sont utilisées sous forme d’extraits standardisés renfermant 22 a 27 % de
flavonoides, 5 a 7 % de terpenes lactoniques (dont environ 2,8 a 3,4 % de ginkgolides A, B, C
et 2,6 a 3,2 % de bilobalide) et moins de Sppm d’acides glycoliques (197) (198).

++ Les indications

Le ginkgo est utilisé en France pour améliorer les fonctions cognitives, surtout liées a 1’age
(mémoire, concentration, attention) ainsi que dans les troubles de la circulation sanguine
(jambes lourdes, hémorroides, syndrome de Raynaud, claudication intermittente, vertiges,
acoupheénes) (197) (198) (199).

C’est la plante la plus connue du public et des professionnels pour traiter les problémes

mnésiques (cf. partie 6).
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% La posologie

Dans le cadre d’une utilisation concernant les troubles cognitifs, 1a posologie maximale
recommandée par I’Agence Européenne des Médicaments (EMA) est de 240 mg d’extrait par
jour, par voie orale, a répartir en 2 a 3 prises (197) (200).

Il est préférable d’utiliser le Ginkgo sous forme d’extrait standardisé, les quantités de molécules

chimiques étant ainsi bien définies.

¢ Les produits disponibles a I’officine

Il existe plusieurs médicaments disponibles en France a 1’officine. Ces produits contiennent des
quantités d’extrait inférieures aux posologies maximales.

Le Tanakan® et le Vitalogink® sont composés d’extrait sec de feuille de Ginkgo biloba
uniquemement. Le GinkorFort® contient de I’extrait sec de Ginkgo associé a de la troxérutine
et de I’heptaminol, pour une action veinotonique.

Des compléments alimentaires contenant du Ginkgo, seul ou en association, existent également

chez Arkopharma ou Naturactive par exemple.

« Les effets indésirables

Les effets indésirables, notamment lors de 1’utilisation d’extraits standardisés de Ginkgo, sont
rares. Sont toutefois décrits des hémorragies, des troubles gastro-intestinaux, des cas d’allergies
et de convulsions (197) (199) (200).

% Les interactions médicamenteuses (200) (201) (202)

L’association du Ginkgo avec d’autres plantes ou médicaments antiagrégants et anticoagulants
(ail, ginseng, antiagrégants plaquettaires, antivitamine K, anticoagulants oraux directs, etc.)
n’est pas conseillée car cela augmente le risque hémorragique.

De plus, il faut éviter d’associer le Ginkgo a des traitements antiépileptiques (valproate,
phénytoine) ou a des IPP, car il diminue I’efficacité de ces traitements.

Le mécanisme du Ginkgo sur le cytochrome P450 n’est pas certain, il existe quelques cas

d’inhibition et d’autres d’induction des mémes isoformes.
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% Les contre-indications (197) (198) (199)

Le Ginkgo est contre-indiqué en association avec des antiagrégants ou anticoagulants ou si la
personne présente des troubles de la coagulation, du fait de 1’augmentation du risque
hémorragique. Il est conseillé d’arréter la prise de Ginkgo au moins 3 jours avant une chirurgie.
De plus, il ne faut pas utiliser le Ginkgo a 1’état brut car on retrouve des acides ginkgoliques
urticants provoquant des allergies de contact.

Enfin, on ne I'utilisera pas pendant la grossesse, du fait du risque hémorragique et de son

potentiel utérotonique, ni pendant 1’allaitement par précaution.

% Les effets sur la cognition

Une méta-analyse a regroupé les études traitant de 1’effet du Ginkgo en cas de démence. La
prise d’un extrait standardisé de Ginkgo, comparativement au placebo, est associée a de
meilleures fonctions cognitives, ainsi qu’a une meilleure gestion des activités de la vie
quotidienne pour les patients atteints de la maladie d’ Alzheimer (203).

Une autre revue conclut que ces effets ne sont valables que chez les patients agés de moins de
75 ans (204).

Des essais cliniques contrélés randomisés avec de larges échantillons sont nécessaires pour

confirmer les effets du Ginkgo.

Malgré tout, la revue Prescrire a inscrit le Ginkgo sur sa liste 2021 des médicaments a écarter

pour mieux soigner, en raison du manque d’efficacité et de ses effets indésirables (205).

4.2.2. Thé vert

+ La description botanique (198)

Le thé vert (Camellia sinensis L.) appartient a la famille des Théacées et est originaire de Chine.

Le théier est un arbre mesurant de 5 a 10 m, mais souvent réduit a 2 m pour la culture.

Les feuilles sont alternes, brillantes, longues, ovales, dentelées et de couleur vert foncé.

Lorsqu’elles sont jeunes, elles présentent un duvet, qui disparait quand elles deviennent plus

79



agées. Les fleurs sont blanches, avec un grand nombre d’étamines jaunes au centre, et ont une

bonne odeur (cf. figure 16).

},r - .

Figure 16 : Feuilles et fleurs de Camellia sinensis (206)

Le théier est une plante angiosperme, qui possede donc des fruits ou capsules contenant les
graines qui vont servir a ensemencer de nouveaux plants. Cependant, la récolte concerne le
bourgeon et les feuilles jeunes.

La différence entre les couleurs de thé repose sur le traitement effectué sur les feuilles apres la

récolte. L’infusé obtenu a partir des feuilles de thé vert est de couleur jaune pale.
% Les principaux constituants et leurs propriétés pharmacologiques

La feuille de thé vert est inscrite a la Pharmacopée européenne et francaise (196) (207).
C’est la feuille jeune non fermentée et rapidement dessiquée a chaud qui est utilisée, et elle doit

contenir au minimum 2% de caféine (208).

La feuille non fermentée contient principalement des acides aminés (théanine surtout), des
oligoéléments (dont du fluor) et de nombreuses vitamines (groupe B, C, E, K). Sont aussi
retrouvées des bases puriques, plus particulierement la caféine (cf. figure 17), et en moindre
quantité de la théophylline et de la théobromine. La feuille de thé vert est également riche en
polyphénols antioxydants, dont des tanins et des flavonoides (catéchines, surtout
1’épigallocatéchine-3-gallate ou EGCG) (198).
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Figure 17 : Structure chimique de la caféine (209)

La L-théanine a un effet relaxant et permet de réduire le stress. Elle contrebalance I’effet de la
caféine, qui agit sur le systeme nerveux central, en ayant un effet stimulant qui augmente la

vigilance et qui est également diurétique (210) (211).

% Les indications

Apres I’eau, le thé est la boisson la plus consommée dans le monde. On le trouve en Chine, au
Japon, en Afrique du Nord, etc.

Le thé vert a de nombreuses indications, notamment en cas de fatigue, de diarrhées, de rétention
d’eau ou en tant que brileur de graisses. Il est également utilise pour ses propriétés
neuroprotectrices dans le cas de maladies neurodégénératives comme la maladie
d’Alzheimer (198).

% Les formes existantes et les posologies conseillées

Les feuilles de thé vert peuvent étre utilisées sous différentes formes.

Premiérement, sous forme d’infusion.

Dans de I’eau a ébullition, on dépose les feuilles séchées (pour 250 ml d’eau, environ 1 cuillére
a café), qu’on laisse en contact pendant 1 a 5 min. On obtient un infusé jaune pale. Une tasse
de thé vert contient environ 100 mg de catéchines et 50 mg de caféine (212).

A P’officine, il peut s’agir de thé vert en vrac, ou de sachets de thé préts a I’emploi. 1l existe
notamment une référence de la marque « Thés de la Pagode » permettant de stimuler la mémoire
et les fonctions cognitives grace a la combinaison de thé vert, Ginkgo biloba, melisse, romarin
et lavande (213).
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On retrouve également a I’officine des comprimés ou gélules d’extrait de feuille de thé vert.
La quantité d’extrait est variable mais est en moyenne de 300 mg, ce qui correspond a 3 tasses
de thé vert.

Il n’y a pas de consensus sur les posologies. Toutefois, en fonction de I’indication, on conseille
de prendre entre 600 et 1.200 mg d’extrait de feuille par jour (206) (214). Le plus important est

de vérifier qu’il y a une concentration en actifs (catéchines et caféine) suffisante.

Enfin, il existe des complexes associant différents composés dont des plantes, des vitamines et
des oligo-éléments, nécessaires au bon fonctionnement de la mémoire. Par exemple Cerveau
clair® contient de la noix, de la grenade, du thé vert (apportant de la théanine), de I’origan et

des vitamines du groupe B.

Il est fortement conseillé de prendre le thé vert en dehors des repas.

« Les effets indésirables

La prise de thé vert peut provoquer quelques insomnies, surtout s’il est pris tardivement dans
la journée. On conseille donc de ne pas boire de thé vert en fin de journée pour ne pas perturber
le sommeil.

De plus, sont également rapportés des cas de nausées, des diarrhées, d’anxiété et d’irritabilité.
Par ailleurs, la caféine ayant une action diurétique, si 1’action recherchée n’est pas celle-ci,
I’augmentation de la diurése peut se révéler génante.

A forte dose sont retrouvés des cas d’hypertension, d’arythmie et de convulsions.

Enfin, des cas d’hépatotoxicité ont été décrits a la suite de la prise d’extrait hydroalcoolique de

thé vert (198).
% Les interactions medicamenteuses (201) (202)
Le thé contenant de la vitamine K, on évite d’en prendre avec un traitement concomitant par

antivitamine K, mais également par antiagrégants plaquettaires, anticoagulants oraux directs et

plantes aux propriétés anticoagulantes (Ginkgo biloba, Panax ginseng, etc.).
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On évite aussi 1’association du thé vert avec d’autres traitements ou plantes diurétiques
(piloselle, oliver, etc.), hypokaliémiants (laxatifs osmotiques ou irritants, séné, etc.),
digitaliques, antiarythmiques et antihypertenseurs.

Par ailleurs, il faudrait écarter la prise de tout autre psychostimulant (éphédrine, amphétamines,

cocaine) ou produit contenant de la caféine, a défaut de provoquer de I’hypertension.

De plus, du fait d’une potentielle toxicité pour le foie, on déconseille 1’association du thé vert

a d’autres traitements ou plantes hépatotoxiques telles que la bourrache.

Enfin, le thé vert peut diminuer I’absorption du fer. Ainsi, il est conseillé de prendre le thé a

distance du repas (au moins 1h) et de toute supplémentation martiale.

«+ Les contre-indications

La prise de thé vert est contre-indiquée chez les personnes ayant des antécédents de reflux
gastro-cesophagien, d’ulcére gastro-duodenal et de troubles cardiaques (hypertension artérielle,
arythmie) (207). Les personnes souffrant d’anxiété ou d’insomnie doivent, quant a elles, limiter

leur consommation.

% Les effets sur la cognition

Un régime riche en flavonoides, notamment ceux contenus dans le thé vert, est associé a un
moindre risque de développer la maladie d’Alzheimer (215). Les flavonoides ont un réle
antioxydant et antiradicalaire, permettant de ralentir le vieillissement cellulaire, et ils auraient
également un réle neuroprotecteur. En effet, une forte consommation de thé vert est associée a
de meilleures fonctions cognitives, mesurées a 1’aide du MMSE (216). On peut expliquer cela
grace a une concentration importante en catéchines dans le thé vert, et plus particulierement en
EGCG. Ce dernier interviendrait sur le peptide béta-amyloide, notamment en empéchant la
formation de plaques amyloides, significatives dans la maladie d’Alzheimer (217) (218). De
plus, la consommation d’une boisson contenant de 1’extrait de thé vert améliorerait la mémoire
de travail en intervenant sur la plasticité neuronale, créant ainsi de nouvelles connexions entre
les zones pariétales et frontales du cerveau. Toutefois, 1’étude a été réalisée sur un tres faible

échantillon de 12 individus (219). De nouvelles recherches sont nécessaires.
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4.2.3. Huperzia

+« La description botanique (220) (221)

L’Huperzia (Huperzia serrata) est utilisée dans la médecine traditionnelle chinoise. Elle est
aussi appelée « gian ceng ta ». C’est une plante retrouvée tout particulierement en Chine et elle

est trés utilisée en Asie et aux Etats-Unis.

Elle appartient a la famille des huperziacées, anciennement inclue dans les lycopodiacées.

L’Huperzia est une plante herbacée qui possede une tige horizontale, mesurant entre 10 et 30
cm, et se ramifiant en un point entre 2 et 4 fois. Les feuilles sont glabres, lancéolées, dentelées,
de couleur vert foncé et mesurent de 2 a 4 cm. Elles sont insérées en spirale tout le long de la
tige. On note également la présence de sporanges en forme de rein, qui vont libérer des spores

de juin a octobre (cf. figure 18).

Figure 18 : Huperzia serrata et grossissement des sporanges (220)

84



% Les principaux constituants et leurs proprietés pharmacologiques (198) (220)

La plante enti¢re d’Huperzia serrata est récoltée pour son usage médicinal.
Elle contient des triterpenes, des flavonoides, et des alcaloides. Elle peut contenir 0,2%
d’alcaloides, que sont par exemple la lycodine, la lycodoline, la lycopodine, I’huperzine B, et

surtout I’huperzine A.

L’huperzine A est donc un alcaloide extrait de 1’Huperzia serrata (cf. figure 19).

Figure 19 : Structure chimique de I'huperzine A (222)

C’est un inhibiteur réversible de [D’acétylcholinestérase, augmentant ainsi la quantité
d’acétylcholine disponible. Ce neurotransmetteur étant déficitaire dans la maladie d’ Alzheimer,
on comprend I’intérét de cette molécule dans la prise en charge de cette pathologie

neurodégénérative.

% Les indications (198) (220)
L’huperzia est utilisée traditionnellement dans la médecine chinoise. Elle est indiquée dans de
nombreux cas divers et variés, tels que la fiévre, la schizophrénie, les entorses et méme en cas

d’intoxication aux organophosphorés.

Elle trouve son utilisation dans le maintien de fonctions cognitives normales, notamment dans

la maladie d’Alzheimer, et elle est autorisée dans cette indication en Chine depuis 1994.
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% Les formes disponibles et la posologie conseillée

Dans des boutiques asiatiques, il est possible de trouver de I’huperzia fraiche ou séchée. On
I’utilise sous forme de décoction, c¢’est-a-dire que 1’on plonge tout d’abord la plante dans de

I’eau froide, portée ensuite a ébullition, puis laissée refroidir.

Toutefois, pour retrouver une concentration en huperzine A bien précise, il est préférable de
choisir des compléments alimentaires sous forme de gélules ou comprimés. L’Huperzia serrata
est inscrite sur la liste, éditée en 2014, des plantes pouvant faire partie de la composition des
compléments alimentaires en France (223).

Il en existe ainsi contentant uniquement de I’huperzine A, éventuellement associée a des
vitamines du groupe B.

On retrouve aussi des compléments alimentaires associant de 1’Huperzia serrata et du Ginkgo
biloba (Alzezine® par exemple) pour potentialiser les effets sur la mémoire et les fonctions

cognitives.

La posologie recommandée d’huperzine A est de 200 a 400 pg par jour, & répartir en une ou

deux prises, au cours d’un repas (224).

% Les effets indésirables (198) (224) (225)

Tres peu d’effets indésirables sont décrits a la suite de 1’utilisation d’huperzine A. Les nausées
et les vomissements peuvent étre prévenus en prenant I’huperzine au milieu du repas. Sont
également retrouvés quelques insomnies, vertiges et baisse d’appétit.

Prise a de fortes doses, elle peut causer des troubles cardiaques de type bradycardie,

arythmie, etc.

% Les interactions médicamenteuses

Du fait de son mécanisme d’action, ’huperzine A ne doit pas étre associée a d’autres

anticholinestérasiques (donépézil, rivastigmine, galantamine).
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%+ Les contre-indications

Les personnes ayant des troubles cardiaques doivent étre vigilantes quant a la prise d’Huperzia

serrata ou de tout complément alimentaire contenant de 1’huperzine A.

s Les effets sur la cognition

La grande majorité des études a été réalisée en Chine.

L’huperzine A semble améliorer les fonctions cognitives et la gestion des activités de la vie
quotidienne des personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer (225) (226) (227). Elle est
efficace dans les troubles cognitifs légers & modérés (228). Elle a un impact positif sur la
mémoire, la cognition et le comportement des patients atteints de la maladie d’ Alzheimer. De
plus, elle aurait un effet antiradicalaire, protégerait de I’excitotoxicité provoquée par le
glutamate et diminuerait la toxicité induite par le peptide béta-amyloide (229). Ainsi au-dela de
son effet sur 1’acétylcholine, elle aurait un effet neuroprotecteur, tout ceci favorisant une

meilleure mémoire.

L’huperzine A donne des résultats prometteurs, avec l’avantage d’avoir peu d’effets
indésirables. Ainsi, I’Huperzia serrata est une plante qui mériterait d’étre plus utilisée en

France dans les troubles de la mémoire.

4.3. Art-thérapie

4.3.1. Définition de I’art-thérapie

L’art-thérapie est une technique de soins au travers de divers moyens artistiques. C’est une
thérapie complémentaire dans la prise en charge globale de la personne malade.

Elle se développe de plus en plus, pour toutes les populations, notamment les personnes agées,
et pour toutes les pathologies, dont la maladie d’Alzheimer. Les sé€ances peuvent étre

individuelles ou collectives.
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Elle permet de développer I’expression artistique, la créativité et la stimulation de la pensée. I1
s’agit pour les patients d’une maniére différente d’exprimer ce qu’ils ne peuvent pas dire a
I’oral. L’ objectif est thérapeutique, et non simplement d’apprendre une technique artistique. En
effet, le but n’est pas de créer de I’art, mais de passer par I’art pour se soigner. Il n’est pas
nécessaire d’avoir un talent artistique pour faire de I’art-thérapie. La personne mene son soin,

la finalité étant d’accroitre 1’autonomie et le bien-étre.

L’art-thérapie permet d’améliorer la cognition, les émotions, les sensations, les expressions et

les comportements, notamment chez les patients atteints de la maladie d’ Alzheimer (230) (232).

L’Association Frangaise de Recherches et Applications des Techniques Artistiques en
Pédagogie et Médecine (AFRATAPEM) a réalisé des enquétes, en 2012 et 2015, qui donnent

la répartition des différentes techniques d’art-thérapies utilisées (cf. figure 20).

= Musique
= Art-plastiques et graphiques
= Arts corporels (théatre, danse)

Autres (écriture, artisanat d'art, etc.)

Figure 20 : Répartition des techniques d'art-thérapie (233)

L art-plastique est la catégorie la plus représentée, quasiment au méme niveau que la musique.
Viennent ensuite les arts corporels tels que le théatre et la danse. De nombreuses autres

techniques peuvent étre utilisées, 1’idée étant de stimuler I’imagination.
Il est important de choisir le médiateur artistique en fonction de 1’objectif de soins a atteindre.

Il peut s’agir de peinture, dessin, collage, écriture, poterie, marionnettes, théatre, danse,

musique, etc.
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4.3.2. Arts plastiques et thérapie

« Plastique » en grec veut dire formé, modelé. Cela représente donc tout ce qui peut étre mis en
forme (234). Les arts plastiques comprennent par exemple la peinture, le dessin, le collage, les
mandalas, le coloriage, la sculpture, la calligraphie, etc. (230) (231).

L’ceuvre révele souvent ce que les personnes ressentent intérieurement. C’est une manieére

différente de s’exprimer, et parfois de se valoriser.

Une ¢étude montre que les personnes atteintes de la maladie d’ Alzheimer sont toujours capables
de peindre (235).

On peut citer ’exemple de ’artiste William Utermohlen (1933 - 2007), atteint de la maladie
d’Alzheimer, qui depuis son diagnostic prit I’habitude de réaliser des autoportraits.

La premicre ceuvre date d’une trentaine d’année avant sa maladie. Les suivantes ont été
réalisées pendant les 5 ans qui ont suivi son diagnostic. En se penchant sur ses ceuvres, on
remarque une dominance des couleurs vives, qui, au fil du temps, cédent la place a des nuances
plus sombres. Le visage devient moins précis, voire inexistant (cf. figure 21). Malgré sa
maladie, I’artiste continua de peindre, et méme s’il n’arrivait plus a se représenter, c’était sa

thérapie.

A Vel N —v

Figure 21 : Série d’autoportraits de William Utermohlen (1933 - 2007) (236)
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4.3.3. Musicotherapie

D’aprés la Fédération Francaise de Musicothérapie, la musicothérapie est « une pratique de
soin, de relation d’aide, d’accompagnement, de soutien ou de rééducation, utilisant le son et la
musique, sous toutes leurs formes, comme moyen d’expression, de communication, de
structuration et d’analyse de la relation. Elle s’adresse, dans un cadre appropri€, a des personnes
présentant des souffrances ou des difficultés liées a des troubles psychiques, sensoriels,
physiques, neurologiques, ou en difficulté psycho-sociale ou développementale » (237).

La pratique de la musicothérapie va de 1’écoute a la production de morceaux, en passant par
I’interprétation d’ceuvres connues. De nombreux instruments peuvent étre utilisés dans ce cadre

(violoncelle, piano, voix, etc.) (230) (231).

Une étude suédoise a comparé 1’influence de la musique sur 1’apparition de démences et de
troubles cognitifs sur des jumeaux. Celui ne jouant pas de musique a 64% de risque de
développer ces troubles par rapport a son jumeau musicien (238).

Chez les personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer, la musique améliore la mémoire
épisodique, le langage et la cognition. Elle diminue ’anxiété, 1’agitation et les symptomes de

dépression (239).

La musicothérapie est utilisée lors de soins et de gestes douloureux, pendant la toilette, lors du
changement de pansements, etc. Elle permet d’apaiser la personne. Dans d’autres cas, elle
permet de réconforter et de stimuler. Et il arrive qu’elle favorise I’émergence de souvenirs.

C’est le cas de Marta C. Gonzalez, ancienne danseuse étoile atteinte de la maladie d’ Alzheimer,
aujourd’hui résidente dans un EHPAD en Espagne, et qui était muette et plus du tout active.
L’association « Musica para despertar », lui fit écouter la musique du Lac des cygnes, la
résidente s’ouvrit tout a coup et reproduit la chorégraphie qu’elle réalisait autrefois. La musique

lui permit de se remémorer sa vie d’antan (240).
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4.3.4. Danse-thérapie

La danse-thérapie est I’utilisation de la danse et du mouvement en tant que médiateur artistique
et thérapeutique. Le patient exprime en rythme ce qu’il ressent intérieurement a I’aide de

mouvements corporels, au moyen du chant ou de la musique (230) (231).

Le projet « caravane de la mémoire » propose des ateliers de tango dans les EHPAD,
notamment aux personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer. La plus grande difficulté réside
dans le fait de retenir les pas, toutefois, il ne faut pas mettre la pression aux résidents. Le but
est de faire cette activité dans une atmosphere détendue. La pratique et la répétition permettent
une meilleure mémorisation.

Par ailleurs, il n’est pas nécessaire de proposer une danse qui se réalise en couple, danser seul
permet au patient de laisser libre cours a son imagination, ¢’est un moyen de communication

non verbal permettant de s’ouvrir sur le monde.

Une ¢étude a comparé 1’effet de la pratique d’une activité physique classique et de la danse sur
la cognition des personnes agées. On observe une augmentation du volume de 1’hippocampe,
aire impligquée dans la mémorisation, plus importante chez les danseurs. Ainsi, pratiquer la

danse pourrait avoir un impact positif sur la mémoire, et donc prévenir le déclin cognitif (241).

4.3.5. Dramathérapie

La dramathérapie utilise le jeu théatral en se servant par exemple de la représentation classique

du théatre, de I’improvisation, de masques, de clowns ou de marionnettes (230) (231).

La personne peut s’ouvrir et avoir I’impression d’étre plus enticre. Il faut parfois raconter son
histoire pour mieux se I’approprier. Le théatre est un travail que la personne réalise sur elle-
méme, qui nécessite un effort sur la mémoire, les souvenirs, les émotions, etc.

Toutefois, pour des personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer, cet exercice théatral peut
s’avérer difficile car elles sont parfois détachées de la réalité. Tout dépend du stade de la
maladie. Cependant, la dramathérapie leur permet de libérer des émotions refoulées, de créer
du lien social, de développer la communication et d’étre moins renfermées sur soi. Elle

permettrait également de diminuer le déclin cognitif des personnes agées (232) (242).

91



4.3.6. Muséothérapie et ceuvres d’art

Outre-Atlantique, depuis novembre 2018, les Médecins Francophones du Canada, en
association avec le musée des Beaux-Arts de Montréal, ordonnent des « prescriptions
muséales » pour que leurs patients profitent gratuitement des bénéfices de 1’art sur la santé

physique et mentale (243).

En France, les visites de musées s’organisent progressivement, mais en raison des difficultés
pour certaines personnes agées de se déplacer, et plus recemment a cause des restrictions dues

a la crise sanitaire, des visites virtuelles se mettent en place (244).

Par ailleurs, on remarque que de plus en plus d’ceuvres d’art sont exposées dans les salles
d’attente de médecins ou laboratoires d’analyses médicales, permettant ainsi de s’évader, de
faire travailler I’imagination, mais également de diminuer le stress et I’angoisse. Ainsi ’art a

de nombreux avantages.

4.4. Ludothérapie et ateliers mémoire

La ludothérapie, comme son nom I’indique, est la thérapie par le jeu. Le ludothérapeute

organise des jeux, des activités diverses et variées dans un but thérapeutique.

Elle est surtout utilisée chez les enfants pour gérer les situations de stress, d’angoisse ou
d’hyperactivité. Comme le dit André Stern, « pour l’enfant, jouer et apprendre sont
synonymes » (168).

De nos jours, la ludothérapie est en plein essor et est de plus en plus utilisée chez ’adulte dans
le cas de pathologies telles que la maladie de Parkinson ou d’ Alzheimer. De nombreux EHPAD
proposent des séances de ludothérapie pour leurs résidents, et créent méme des espaces réservés
a cette activité.

Jouer est ainsi la meilleure fagon d’apprendre et de se stimuler, en associant plaisir et créativité.
Le jeu devient un exutoire. Pour les patients, le jeu est source de motivation, ils essayent de se

surpasser.
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L’¢tude LUDIM donne un cadre ludique précis pour des personnes atteintes de la maladie
d’Alzheimer. Les résultats de cette étude montrent une efficacité du jeu dans la prise en charge
de ces patients. On observe une amélioration de leur bien-étre, une augmentation des

interactions sociales et une diminution des troubles du comportement (169).

L’utilisation des jeux, dits sérieux, a de nombreux intéréts, dont une amélioration de la
concentration et de lamémoire & court terme (170). Les « serious games » (0u « jeux Sérieux »)
se développent de plus en plus. Il s’agit de jeux vidéo avec un objectif, dans notre cas, de soin.

Ils combinent ainsi les dimensions therapeutiques et ludiques.

Sur le site internet curapy.com, de nombreux jeux sont disponibles, pour les patients qui
peuvent s’exercer quand ils le souhaitent, ou pour les professionnels (en se créant un compte
gratuitement) qui peuvent soit proposer des séances a leurs patients et suivre leurs
performances, soit en réaliser quelques-unes eux-mémes (171). Il s’agit de jeux vidéo
thérapeutiques, validés pour plusieurs maladies, dont la maladie d’Alzheimer.

Le jeu X-Torp, reconnu comme dispositif médical, est utilisé pour des patients atteints de cette
maladie. 1l associe des activités d’endurance et des activités cognitives stimulant la
concentration, 1’attention et la mémoire. Ce jeu a subi une évaluation clinique pendant 1 mois,
sur un panel de 10 patients atteints de pathologies neurodégénératives, dont 3 de la maladie
d’Alzheimer, et 8 patients sains. L utilisation du jeu montre une amélioration de la motricité,
de la cognition et de la mémoire. On remarque aussi des effets positifs sur les émotions et le
comportement (172). L’échantillon était beaucoup trop restreint, une nouvelle étude est en cours
sur un nombre plus important de patients. En effet, il est nécessaire de réaliser des essais
contrdlés randomisés pour évaluer I’efficacité des jeux vidéo par rapport a d’autres thérapies.
Il existe également un jeu pour les aidants afin de gérer le quotidien, donner des conseils et les

soutenir.

On trouve aussi des sites internet avec des jeux gratuits pour entrainer sa mémoire. Sur
memozor.com ou ibraining.com, il y a de nombreux jeux de memory, de Simon, consistant a
mémoriser et reproduire une série de sons ou de couleurs, ou des jeux demandant de mémoriser
une liste de mots ou une suite de chiffre a restituer par exemple (173) (174). 1l y aussi le site
mon-gi.com, sur lequel on retrouve des tests de QI et des test psychotechniques (175).
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Outre les jeux vidéo ou les jeux sur internet, il est important de ne pas oublier les jeux de plateau
ou papier. Il ne faut pas hésiter a proposer aux patients de réaliser des puzzles, des Sudoku, des
mots fléchés, etc. Il existe également des jeux de memory avec de grandes cartes, utiles pour
les personnes agées (176). Le tout est d’étre créatif, pour se stimuler de fagon ludique.

Le Scrabble, les mots croisés, le Trivial Pursuit font par exemple travailler la mémoire
sémantique. Participer & un Escape game fait fonctionner la logique. On peut également
proposer aux patients de faire des jeux de devinettes pour faire intervenir la communication

verbale. Regarder des albums photos permet également de se remémaorer des souvenirs.

Tous ces exercices peuvent étre utilisés lors d’ateliers mémoire. Il peut également y avoir des
exercices faisant travailler la mémoire sémantique, comme retrouver le mot qui correspond a
une définition ou trouver les consonnes manquantes d’un mot. Les patients n’ayant plus
confiance en leur mémoire, le but est d’améliorer I’estime qu’ils ont d’eux-mémes. On peut
aussi proposer des exercices et des techniques de mémorisation, comme lire un texte et le
retenir, décrire une photo aprés I’avoir vue, etc. Pour étre efficace, les exercices doivent étre
faits régulierement. Ces exercices permettant de renforcer les fonctions cognitives sont

regroupeées sous le terme de remédiation cognitive (177).

4.5. Zootherapie

La zoothérapie est aussi appelée « médiation par 1’animal ou « thérapie assistée par 1’animal ».
D’apres Jules Loss, « la zoothérapie est une technique thérapeutique, individuelle ou de groupe,
caractérisée par 1’assistance d’un animal soigneusement sélectionné et entrainé, avec lequel un
intervenant, diment formé a cette fin, travaille pour maintenir ou améliorer la performance d’un
client sur un ou plusieurs plans (cognitif, physique, psychologique, social ou affectif). Cette
technique devrait idéalement étre utilisée a I’intérieur d’une approche plus vaste qui I’encadre
et lui donne un sens » (155).

La zoothérapie est donc une thérapie non médicamenteuse, complémentaire aux soins,
consistant en 1’utilisation d’animaux lors de séances. Tout doit étre fait dans le respect de

I’animal.
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La zoothérapie a été découverte par le pédopsychiatre Boris Mayer Levinson en 1953. Un jeune
enfant autiste ne communiquant pas avec le monde apercut le chien du docteur, se dirigea
directement vers lui, le caressa et lui parla. Le chien est un mediateur qui permet la
communication (156).

En 2003 est fondé I’Institut francais de zoothérapie qui dispense des formations permettant
d’obtenir une certification (164). Le thérapeute doit avoir une formation médico-sociale, ainsi
qu’une spécialisation lui permettant d’intervenir avec des animaux. L.’empathie du thérapeute
est un critere essentiel, il doit étre vigilant aux signes de communication non verbale (regard,

posture, etc.).

Les animaux utilisés pendant ces seances peuvent étre des chiens, des chevaux, des animaux de
la ferme, des dauphins ou des oiseaux par exemple. L’animal est un médiateur, le but étant qu’il

rentre en contact avec 1’individu.

La zoothérapie peut étre utilisée a tout age et dans de nombreuses situations telles que 1’autisme
ou la trisomie 21. Certains établissements pour personnes agées proposent aux résidents des
séances de zoothérapie, notamment aux personnes atteintes de la maladie d’ Alzheimer. Il existe
de nombreuses associations intervenant dans les hopitaux et les EHPAD. Pour n’en citer
qu’une, I’association « Les sabots du cceur » utilise 1’équithérapie, ¢’est-a-dire la zoothérapie
avec un cheval. Le cheval Peyo est spécialisé dans deux domaines, que sont les soins palliatifs

et ’oncologie pédiatrique (165).

La zoothérapie a de nombreux bienfaits. La présence d’un animal est une source de motivation
pour la motricité et la communication. Les personnes reproduisent les gestes du thérapeute, ce
qui fait travailler les articulations, la mobilité est ainsi favorisée, ils peuvent toucher et caresser
I’animal, le brosser ou le promener. C’est un moment de convivialité, d’échange et de partage.
Le but est de promouvoir le contact et de former du lien social. En effet, le contact avec I’animal
permet de créer des interactions sociales (157). L’animal a un effet relaxant, les personnes sont
apaisées, elles arrivent a mieux gérer leurs émotions, sont plus concentrées et moins
apathiques (157) (158) (159). La zoothérapie a un impact sur la santé mentale et physique,
notamment du point de vue cardiovasculaire, avec une diminution de la pression artérielle et de
la fréquence cardiaque (157). De plus, il s’avére qu’elle a également un effet sur la mémoire a

court terme, mais aussi a long terme car les personnes se rappellent de souvenirs datant de leur
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enfance (160) (161). Enfin, on observe une amélioration des fonctions cognitives chez les

personnes suivant des séances de zoothérapie, avec un meilleur score au test MMSE (162).

La majorité des études montrent donc un intérét de la zoothérapie sur le bien étre psychologique
des résidents. 1l ne faut toutefois pas négliger les allergies ou les peurs des personnes malades.
Pour éviter ces effets néfastes, une alternative est d’utiliser des animaux robots. Il existe par
exemple un robot représentant un bébé phoque appelé PARO (pour personal robot en japonais).
Son utilisation permet de diminuer la quantité de traitements psychotropes et d’antidouleurs, et

¢galement de réduire le stress et I’anxiété chez des personnes agées atteintes de démence (163).

5. Lesaidants, les solutions de répit et les institutions pour personnes atteintes de

la maladie d’Alzheimer
5.1. Les aidants

5.1.1. La situation des aidants

Selon la loi du 28 décembre 2015 relative a l'adaptation de la société au vieillissement, « est
considéré comme proche aidant d'une personne agée son conjoint, le partenaire avec qui elle a
conclu un pacte civil de solidarité ou son concubin, un parent ou un allié, définis comme aidants
familiaux, ou une personne résidant avec elle ou entretenant avec elle des liens étroits et stables,
qui lui vient en aide, de maniere réguliére et fréquente, a titre non professionnel, pour accomplir

tout ou partie des actes ou des activités de la vie quotidienne » (90).

Les aides apportées sont variées. Cela concerne les tdches ménageres, les soins quotidiens, la
gestion administrative ou encore le soutien moral. L’aidant peut également aider
financiérement, accompagner chez le médecin, aller a la pharmacie, etc. Il peut le faire par

affection ou par devoir moral.

En France, on compte entre 8 et 11 millions d’aidants dont 3,9 millions déclarés par une
personne de plus de 60 ans vivant a domicile et 720.000 par des personnes
institutionnalisées (92). 54 % des aidants ignorent qu’ils le sont, notamment en raison du lien

affectif qui existe avec la personne agee malade (93).
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Si ’on brosse le portrait des aidants, on constate que les enfants de la personne malade
représentent 53,4 %, les conjoints 27,3 %, et 7,3 % est un aidant hors cadre familial. Huit
aidants sur dix sont donc les conjoints et les enfants. On note que 59,5 % sont des femmes.

De plus, la moitié est a la retraite et quatre aidants sur dix sont actifs. Ainsi, les aidants qui
travaillent doivent essayer de trouver un équilibre entre leur vie professionnelle, personnelle et
’aide apportée.

Les enfants aidants qui vivent avec la personne dgée malade sont dits cohabitants. Ils s‘averent
étre moins souvent en couple, n’ont pas d’enfants, sont plus souvent au chdmage et en invalidité
que les enfants aidants non-cohabitants. Ceci concerne surtout les hommes. On peut se

demander si la situation d’aidant n'entraine pas une certaine précarité (92).

La perte d’autonomie de la personne malade provoque souvent une perte d’autonomie de
I’aidant qui ne peut par exemple plus prendre de temps pour lui, pour sortir, voyager ou faire
du sport (94).

Cette situation est vécue comme une charge, un véritable fardeau physique et psychologique
qui impacte fortement la vie de 1’aidant, tant au niveau social ou professionnel que sur le plan
de la santé. En effet, 47 % des aidants déclarent au moins un effet négatif sur leur santé, tels
que de I’épuisement, de la fatigue, des lombalgies, des troubles du sommeil, du stress, de la

dépression, etc. (93).

Tout ceci méne parfois a la maltraitance de la personne malade de la part de I’aidant. Elle arrive
progressivement et peut prendre différentes formes. On retrouve des violences morales,
physiques ou financiéres, et également des négligences qui portent atteinte a la dignité de la
personne. Le nombre de violences psychologiques a augmenté pendant le premier confinement,
et notamment a domicile (95). Toute maltraitance doit étre signalée en appelant le 3977. Des
réseaux existent, dont "All6 Maltraitance Personnes dgées et Majeures handicapées” qui permet

de s’informer ou donner des solutions lorsqu’un cas est détecté (91).

Le projet de loi "Grand age et autonomie” permettrait selon Emmanuel Macron de « revaloriser
des métiers qui ne sont pas suffisamment valorisés mais aussi de trouver une meilleure
organisation entre les établissements et I'hospitalisation a domicile, avec des auxiliaires de vie
ou des aides-soignants ». Elle diminuerait les dépenses de la personne agee et de ses proches

grace a la création d'une cinquiéme branche de Sécurité Sociale pour 1’autonomie et le grand
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age. La loi ayant été retardee par la crise sanitaire, elle devrait étre votée en septembre 2021
(100).

Le but est d'aménager le quotidien, de continuer a stimuler le malade et d’aider I’entourage. Les
aidants sont de plus en plus considérés par la société. Le gouvernement a présenté en octobre
2019 le “plan pour les aidants 2020 - 2022” financé a hauteur de 400 millions d’euros dont
I’objectif est d’améliorer la qualité de vie et d’amener a la reconnaissance du rdle d’aidant. Six

priorités sont énonceées et dix-sept mesures seront mises en place (96).

5.1.2. Le conge de proche aidant

Le congé de proche aidant permet de cesser temporairement son activité professionnelle pour
accompagner une personne tres dépendante ou en situation de handicap.

Sa durée est de 3 mois maximum, renouvelable, sans dépasser 1 an sur la totalité de la carriere
de la personne. A la fin du congé, la personne est assurée de retrouver son poste.

Depuis le 30 septembre 2020, grace au “plan aidant 2020 - 20227, et pour compenser
I’interruption d’activité, une allocation journaliere de proche aidant (AJPA) peut étre percue.
Une personne seule regoit 52,08 € par jour et une personne vivant en couple 43,83 € par
jour (101).

5.1.3. Les lieux d’information

L’entourage peut se retrouver démuni et ne pas savoir ou chercher les informations. De

nombreux lieux existent.

Les centres locaux d’information et de coordination gérontologique (ou CLIC) sont des
guichets permettant aux malades, aux aidants, mais également aux professionnels, de demander
conseil sur les aides financiéres, le maintien a domicile, le portage des repas, la mise en
institution, etc. C’est le lieu d’information privilégi¢ car il regroupe les renseignements de tous

les secteurs et permet de coordonner tous les acteurs (102).

Les Méthodes d’Action pour I’Intégration des services d’aide et de soin dans le champ de

I’Autonomie, anciennement appelées “maisons pour I’autonomie et l'intégration des malades
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Alzheimer”, (ou MAIA) ont été créées dans le cadre du Plan Alzheimer 2008 - 2012. Elles
permettent de coordonner la prise en charge pluridisciplinaire des patients atteints de la maladie

d’Alzheimer et d’accompagner les aidants (103).

Les centres communaux d’action sociale (ou CCAS) donnent des informations sur les aides

financieres, I’évaluation de la perte d’autonomie et les services d’aide a domicile (104).

Prendre soin d’un proche malade qui devient de plus en plus dépendant cotite de I’argent. En
effet, il peut étre nécessaire d’aménager le logement (sie¢ge de douche, barres d’appui, etc.),
d’organiser un portage des repas ou de programmer quelques demi-journées de répit qui

demandent une participation financiere.

Les aidants peuvent alors se renseigner et faire une demande d’allocation personnalisée
d’autonomie (APA). Il s’agit d’une somme destinée aux personnes de plus de 60 ans en perte
d’autonomie, ayant besoin d’aide dans les activités de la vie quotidienne (habillage, hygiéne,
alimentation, déplacements, etc.). Il en existe deux types, selon si la personne vit encore a
domicile (APA a domicile), ou si elle est en institution (APA en établissement). Le montant
dépend du revenu et du degré de dépendance.

Ce dernier est évalué a 1’aide de la grille AGGIR (Autonomie Gérontologie Groupe Iso
Ressources) qui classe les personnes en six groupes GIR (Groupes Iso Ressources) en fonction
de leur perte d’autonomie (cf. annexe 10). Seuls les groupes GIR 4 & GIR 1 permettent de
bénéficier de I’APA, et plus la dépendance est importante, plus 1’allocation est €élevée. Elle est

versée par le conseil départemental (1) (105).

5.1.4. Le role des associations

Aider l'aidant permet d’aider I’aidé.

La Journée nationale des aidants est organisée le 6 octobre depuis plus de 10 ans (97).

Un grand nombre d’associations existe, dont la Maison des Aidants ou le Collectif Je t’aide,
qui  militent pour la reconnaissance des aidants et qui réalisent de nombreuses
formations (98) (99). Se former est important pour apprendre a étre aidant sans s’épuiser et tenir

dans la durée.
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L’association France Alzheimer & maladies apparentées est I’une des associations les plus
présentes sur le territoire national. Pour information, une antenne est présente a Grenoble.
Cette association réalise un nombre incalculable d’actions pour permettre aux aidants et aux
malades de mieux vivre. Elle organise des formations des aidants, des groupes de parole, des
séjours vacances, des entretiens individuels, des haltes-répit, des ateliers artistiques et de
relaxation, des cafés mémoire, etc.

Elle a renforcé ses actions lors de la crise sanitaire notamment en ouvrant des écoutes
téléphoniques pour diminuer la détresse psychologique des aidants et des malades en institution

dont les visites ont été supprimees.

5.2. Les solutions de répit

5.2.1. Le droit au répit

D’aprés le dictionnaire Larousse, le répit correspond a « 1’arrét momentané, la suspension de

quelque chose de pénible, d'une souffrance » (106).

Prendre soin d’une personne malade peut étre compliqué et peut aller jusqu’a représenter un
véritable fardeau. Cependant, prendre quelques heures pour soi suffit parfois pour se sentir

mieux.

La loi de 2015 relative a I’adaptation de la société au vieillissement crée un droit au répit. Ceci
permet aux aidants de se libérer du temps pour gérer leurs activités personnelles et
professionnelles ou pour se reposer. La loi prévoit un financement de solutions de répit (107).

Des prestations existent pour soulager 1’aidant, le but étant de favoriser le bien-étre de la
personne malade tout en améliorant la qualité de vie de 1’aidant.

Ces plateformes de répit ont été créées pour soulager les aidants des patients atteints de la
maladie d’ Alzheimer, mais elles se développent de plus en plus pour s’adapter a tous les patients

devenant dépendants.
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5.2.2. Le répit a domicile

Le répit & domicile est aussi appelé relayage.

Un professionnel formé vient a domicile prendre le relais de I’aidant, quelques demi-journées
par semaine. Il va réaliser les mémes activités que 1’aidant accompli en temps normal, et en
fonction des besoins, il peut s’agir d’un aide-soignant, d’un infirmier ou autre. De plus, le lieu
est déja connu et familier, ce qui rassure la personne malade.

Il est important de ne pas considérer le répit comme étant une solution de confort pour I’aidant,

car souvent il y fait appel pour répondre a ses obligations et non pour son propre plaisir.

5.2.3. La halte-répit

La halte-répit a été créée a la suite du plan Alzheimer 2008 - 2012.

La personne aidée est accueillie au sein de la structure, pour répondre au besoin ponctuel de
répit de I’aidant. Il peut s’agir d’une ou deux demi-journées par semaine. Des activités adaptées
sont proposées (activités manuelles, jardinage, etc.), le but étant de surtout profiter, de
rencontrer de nouvelles personnes et d’échanger avec d’autres malades. Entre-temps, 1’aidant
peut penser a lui, se ressourcer et aller a des rendez-vous.

Toutefois, conséquence de la crise sanitaire, de nombreuses structures de répit ont fermé leurs
portes, laissant donc 1’aidant se débrouiller seul.

D’aprées le plan pour les aidants 2020 - 2022, 1’objectif est de renforcer et diversifier ces

stratégies de répit (96).

5.2.4. L’accueil de jour

L’accueil de jour s’adresse aux personnes de plus de 60 ans qui vivent a domicile. Elles sont
accueillies quelques jours par semaine, soit dans une structure indépendante soit au sein d’un
EHPAD (établissement d’hébergement pour personnes agées dépendantes).

La personne malade doit étre suffisamment autonome, notamment pour la prise de repas, les
déplacements et la réalisation d’activités.

L’accueil de jour est payant, mais I’APA permet de le financer.
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Il existe des centres d’accueil de jour réservés aux personnes atteintes de la maladie
d’Alzheimer. Les équipes sont formées a la prise en charge de la maladie et I’environnement se

veut convivial.

L’objectif est double. L’aidant peut pendant ce temps profiter d’un répit de quelques heures,
poursuivre son activité professionnelle, se reposer, tout en sachant que son proche est en
sécurité et entre de bonnes mains. La personne malade va réaliser de nombreuses activités
adaptées destinées a la stimuler. Sont proposés de la peinture, du chant, de la relaxation, de la
danse, des ateliers mémoire, etc. De plus, la personne peut réaliser des activités de la vie
quotidienne telles que cuisiner ou se promener. Tout ceci permet de la rattacher a la réalité et
de maintenir son autonomie. Le fait d’étre en contact avec le personnel et d’autres malades
recréé un lien social que le malade Alzheimer perd progressivement, son cercle de vie se

résumant souvent a I’aidant (108).

5.2.5. L’hébergement temporaire

Il existe également des possibilités de courts séjours, de quelques jours a quelques semaines.
La personne est admise dans un établissement pour personnes agées, souvent un EHPAD.

L’APA peut permettre de financer cet hébergement.

L'intérét pour I’aidant est de prendre du temps pour lui. Cette solution est surtout utilisée
lorsqu’une opération ou une hospitalisation est programmee, ou si des travaux d’aménagement
du domicile nécessitent que la personne malade s’absente de chez elle.

Cet hébergement temporaire permet de vérifier que le malade s’adapte a la vie en collectivité,

lorsqu’il faudra envisager une éventuelle mise en institution (108).

5.3. Les institutions pour personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer

5.3.1. Maintien a domicile ou mise en institution ?
L’objectif est de favoriser le maintien a domicile le plus longtemps possible. C’est la meilleure

solution pour que le patient garde quelques repéres. Toutefois, ceci n’est pas toujours évident

a mettre en place. Cela peut nécessiter la venue d’intervenants (aide a domicile, auxiliaire de
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vie, aide-soignant), 1’organisation d’un portage des repas, 'aménagement du logement, etc. Un
point important a ne pas négliger est le retentissement que cela peut avoir sur 1’entourage.

Le maintien a domicile est possible jusqu’a un certain stade de la maladie, mais il arrive que
I’entourage doive prendre la décision de mettre la personne malade en institution. Le patient est
plus ou moins dépendant et n’est souvent plus en état de décider. L entrée en institution permet

a chacun de retrouver un équilibre.

L’aide d’une assistante sociale est recommandée pour faire le bon choix. Il existe des listes
d’attente et les délais pour obtenir une place dans 1’établissement voulu peuvent étre longs. Pour
que la personne ne soit pas admise dans 1’'urgence dans un établissement non désiré, les

démarches devront étre réalisées en amont et 1I’entrée en institution doit étre planifiée.

La personne malade devra s’adapter a un nouvel environnement et a la vie en collectivité. Les
horaires de lever, de coucher et des repas sont fixes, et souvent différents de la vie a domicile.
De plus, il y a des voisins résidents qui peuvent parfois étre difficiles a supporter (cris, pleurs)

et I’entourage doit respecter les heures de visite.

L’aidant ne doit pas vivre la mise en institution de la personne malade comme un échec

personnel.

5.3.2. Les établissements d'hébergement pour personnes ageées
dépendantes (EHPAD)

Lorsque les personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer souffrent d’une importante perte
d’autonomie, elles peuvent étre admises de maniére définitive dans des etablissements

d'hébergement pour personnes agées dépendantes (EHPAD).

Ce sont des établissements qui disposent d’un personnel soignant formé et d’un équipement
médical adapté a la prise en charge de patients qui nécessitent une surveillance, de I’aide et des
soins médicaux au quotidien. Les lieux sont sécurisés de maniére a éviter les chutes et les
fugues. Les résidents accueillis peuvent étre de GIR 4 a GIR 1.

De nombreuses activités de groupe sont proposées aux résidents telles que de 1’art-thérapie ou
de la musicothérapie. Le but est de favoriser la convivialité et d'éviter le sentiment
d’isolement (111).
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Les chambres sont individuelles ou doubles, avec une salle de bain et des toilettes. La plupart

des établissements proposent un service de laverie et de blanchisserie inclus dans le tarif.

Des criteres doivent étre pris en compte dans le choix de 1’établissement.

Il y a tout d’abord le critére financier. Les EHPAD peuvent étre privés ou publics. Le cofit
mensuel est d'environ 2.000 €, I’APA peut aider a financer en partie cette dépense. Il existe des
annuaires des EHPAD qui permettent de comparer les prix et les prestations (109).

Il faudra également évaluer les activités proposées aux résidents, les espaces communs, les
repas ou noter la présence d’unités spécialisées. Enfin, un établissement proche

géographiquement de 1’entourage permet de favoriser les visites (1).

5.3.3. Les unités spécialisées dans les EHPAD

Le plan Alzheimer 2008 - 2012 a créé deux systemes pouvant améliorer la prise en charge des
patients atteints de la maladie d’ Alzheimer : les poles d’activités et de soins adaptés (PASA) et

les unités d’hébergement renforcées (UHR).

Le pdle d’activités et de soins adaptés (PASA) est présent dans certains EHPAD. Une dizaine
de résidents de 1’établissement et souffrant de troubles du comportement modérés peuvent étre
accueillis pendant la journée. L’équipe propose de nombreuses activités de stimulation
cognitive, des activités artistiques et physiques, de la cuisine, etc. Les activités peuvent étre
réalisées de maniére individuelle ou en groupe pour favoriser le lien social. Participer au PASA

n’est pas facturé en supplément aux résidents (111).

Certains EHPAD possedent une unité d’hébergement renforcée (UHR). Elle permet
d'héberger une dizaine de résidents atteints de graves troubles du comportement, souvent en
état de crise. Les soignants sont plus nombreux et spécialement formés.

Dans I’UHR, les personnes sont hébergées, prises en soin, et réalisent les mémes activités que
celles proposées dans les PASA. On va s’appuyer sur des thérapies médicamenteuses et non
médicamenteuses, la prise en charge est adaptée a chacun, 1I’environnement est convivial et les
résidents peuvent déambuler tout en étant en sécurité. L’objectif de I’'UHR est d’atténuer les
troubles du comportement pour permettre un retour des personnes dans leur lieu de vie
habituel (111).
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En 2017, la Fondation Médéric Alzheimer a réalisé une enquéte nationale sur les dispositifs de
prise en charge et d’accompagnement de la maladie d’ Alzheimer.

Comparativement a la moyenne nationale, la région Auvergne Rhdne Alpes posséde des taux
inférieurs pour les places en UHR et en PASA. En 2017, il y avait au total en France 3.534
places en UHR et 21.360 places en PASA, dont respectivement 370 et 2.429 en Auvergne
Rhone-Alpes (110).

Dans certains EHPAD il existe également des unités de vie protégées (UVP), appelées “unités
Alzheimer” et anciennement nommeées ‘“‘cantous” (centres d’activités naturelles tirées
d’occupations utiles). Elles peuvent accueillir une quinzaine de résidents dans des chambres
individuelles.

La vie de I’unité est organisée autour d’une grande piéce centrale, un lieu de vie ou les résidents
peuvent se retrouver pour réaliser des activités (ateliers mémoire, art-thérapie,
musicothérapie, etc.). Les interactions sociales sont encouragées et le but est de stimuler les
fonctions cognitives et de favoriser 1’échange en utilisant la communication verbale et non
verbale. Le toucher peut étre trés important notamment lors des soins et de I’hygiéne.
L’architecture est étudiée de fagon que les résidents aient une impression de liberté, dans un
environnement plus stable et sécuritaire. Les fugues sont évitées, les acces sont contrdlés mais

les patients peuvent déambuler a leur aise dans 1’unité (112).

5.3.4. Les unités de soins de longue durée (USLD)

Les unités de soins de longue durée (USLD) sont localisées dans des services hospitaliers et
accueillent des personnes de plus de 60 ans, trés dépendantes (GIR 1 et GIR 2) et qui nécessitent
une surveillance continue avec des soins infirmiers et médicaux importants. La structure est
plus médicalisée que les EHPAD. Les soins sont pris en charge par 1’ Assurance Maladie, mais
les résidents paient un tarif d’hébergement et un tarif de dépendance en fonction de leur

GIR (113).
D’apres la fondation Médéric Alzheimer, en 2017, le nombre de places en EHPAD et USLD

en Auvergne Rhone-Alpes était supérieur a la moyenne nationale. Il y avait au total 628.600
places en EHPAD et USLD en France, dont 80.190 en Auvergne Rhdne-Alpes (110).
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En raison du contexte sanitaire et de 1’apparition de nouveaux variants du SARS-Cov-2, les
conditions de visites en EHPAD et USLD sont adaptées pour préserver les personnes fragiles.
(cf. annexe 11). Il est important de ne pas isoler les personnes en institution et de continuer a

garder le contact tout en étant en sécurité.

5.3.5. Le village Alzheimer

Un établissement particulierement novateur en France a ouvert ses portes en juin 2020 a Dax
dans les Landes. Il s’inspire du village de Hogeweyk aux Pays-Bas, ouvert en 2009 (115).

11 accueille 120 résidents, appelés “villageois”, dont 10 places sont réservées aux patients de
moins de 60 ans et 12 pour 1’accueil de jour et I'nébergement temporaire.

Dans ce village Alzheimer, les professionnels ne portent pas de blouse blanche, le but étant de
s’¢éloigner du cadre hospitalier et des EHPAD. Le co(t est identique a ces derniers et des aides

financieres sont disponibles.

L’objectif de ce village est d’améliorer le bien-étre et la qualité de vie des patients atteints de
la maladie d’Alzheimer. Les thérapies non médicamenteuses ont une place prépondérante. Etre
dans ce village est un atout pour les patients jeunes qui vivent souvent la mise en institution

comme une punition.

Le village est composé de 4 quartiers separés en 16 maisons, chacune habitée par 6 ou 7
résidents et a laquelle est rattachée une aide-soignante ou une auxiliaire de vie. Il posséde 5
hectares de verdure pour les activités de jardinage ou pour s’occuper des animaux, un
auditorium, une médiathéque, un restaurant, un salon de coiffure, une épicerie, un centre de

santé, etc. Les activités sont ouvertes au public extérieur et aux habitants de Dax (114).

Le but est de mimer la vie quotidienne antérieure des résidents pour diminuer le déclin cognitif,
recréer un lien social et se replacer dans la société. Le rythme est adapté a chacun, concernant
I’heure du repas ou du coucher par exemple. De plus, les villageois sont libres de leurs

mouvements, 1’architecture est telle qu’il n’y a aucun risque de se perdre.

Une équipe de I'INSERM (Institut national de la santé et de la recherche médicale) va évaluer

le projet pendant 5 ans. Le but est de savoir si le village Alzheimer est plus adapté que les
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EHPAD classiques pour les malades Alzheimer, pour pouvoir développer le concept dans le
futur. Seront mesurés la qualité de vie, les fonctions cognitives, les troubles du comportement,
les actes de la vie quotidienne et la consommation de soins. Une étude médico-économique sera

réalisée pour calculer le rapport codt/efficacité du village (114).

6. Diffusion d’un questionnaire destiné aux pharmaciens et é¢tudiants en

pharmacie concernant les troubles de la mémoire a I’officine

6.1. Objectif

L’objectif de cette étude était d’avoir les retours d’expérience des pharmaciens d’officine et des
étudiants en pharmacie lors de demandes de conseils en rapport avec des troubles de la
mémoire. A également été étudié ’intérét d’avoir une fiche conseil pour aider les équipes

officinales au comptoir.

6.2. Matériels et méthodes

Un questionnaire Google Forms a été diffusé sur le réseau social Facebook du 20 janvier au 20
février 2019 (cf. annexe 12). 11 a été partagé avec des groupes de pharmaciens et d’étudiants en
pharmacie exercant dans toute la France.

Les criteres d’inclusion étaient d’exercer en officine et d’étre pharmacien ou étudiant en

pharmacie. Ont été exclus les préparateurs en pharmacie et les autres corps de métiers.

Les questions posées avaient pour but d’établir le profil des répondants et de 1’officine dans
laquelle ils exercent, d’investiguer sur les demandes de conseils concernant des troubles
mnésiques, d’avoir le ressenti du professionnel vis-a-vis de ces demandes, d’objectiver les
conseils donnés par les professionnels pour répondre aux patients et d’étudier I’intérét d’une

fiche conseil au comptoir.

Les réponses ont éte extraites dans un document Excel et traitées grace a ce logiciel.
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6.3. Résultats

269 réponses ont été obtenues sur la période allant du 20 janvier au 20 février 2019.

La figure 22 permet d’estimer la proportion de pharmaciens et d’étudiants ayant répondu au
questionnaire.
Il'y a 64 % de pharmaciens, dont 17 % sont titulaires et 47 % adjoints.

36 % sont étudiants en pharmacie, dont 44,3 % en 5eme année et 55,7 % en 6eme année.

m Etudiant en pharmacie
m Pharmacien adjoint

u Pharmacien titulaire

Figure 22 : Statut des répondants

40,9 % sont ages de 18 a 25 ans, 35,7 % de 26 a 35 ans, 10,8 % de 36 a 45 ans et 12,6 % ont 46
ans ou plus (cf. figure 23).
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Figure 23 : Répartition en fonction de I'age des répondants
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Sur les 269 réponses, 70 % sont des pharmacies de ville et 29 % sont situées a la campagne. De

plus, quatre sont des pharmacies de montagne et une est localisée dans un aéroport (cf.

figure 24).

4 (1%)

1 (0%)

m Campagne

m Ville

= Montagne
Aéroport

Figure 24 : Localisation des officines

En étant plus précis, 62 % sont des officines de quartier, 25 % sont situées en centre-ville, 6 %

sont dans un centre commercial et dans un village, et les deux autres pharmacies sont situées

dans une station de ski et dans un aéroport (cf. figure 25).

16 (6%) 2 (1%) , 17 (6%)

u Village
= Quartier
= Centre-ville

= Centre
commercial

Figure 25 : Situation géographique de I'officine
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Au niveau de I’expérience au comptoir, 57 % des pharmaciens et étudiants en pharmacie
déclarent avoir déja eu des demandes relatives a des symptémes de troubles de la mémoire (cf.
figure 26).

= Oui
= Non

Figure 26 : Demandes de conseil concernant des troubles de la mémoire

Parmi les 152 personnes concernées, 25,7 % ont des demandes deux a trois fois par mois,

22,4 % a raison d’une fois par mois et 38,2 % moins d’une fois par mois (cf. figure 27).
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Figure 27 : Fréquence des demandes de conseil relatives a des troubles de la
mémoire
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Lorsqu’ils se rendent a I’officine pour demander conseil pour des troubles de la mémoire, 90 %
des personnes ne viennent pas avec une idée précise de ce qu’ils viennent chercher, de ce qu’ils

veulent (cf. figure 28).

m Oui
= Non

Figure 28 : Répartition des patients venant a I'officine avec une idée précise

En voulant s’intéresser aux demandes formulées par les patients venant avec une idée précise a
I’officine, c’est-a-dire 15 personnes, 82 réponses ont été obtenues. La question étant a choix
multiples, 146 réponses ont été citées.

35,6 % des patients demandent des conseils en phytothérapie, 21,2 % pour d’autres thérapies et
15,8 % demandent des conseils sur leur hygiene de vie. 1,4 % des patients viennent a la

pharmacie pour demander quel professionnel consulter (cf. tableau I1).

Tableau Il : Demandes des patients

Réponses citées Nombre Pourcentage
(en %)

Conseils d’hygiéne de vie 23 15,8

Conseils sur un médicament sur

ordonnance 24 16,4

Conseils sur de la phytothérapie 52 35,6

Conseils sur d’autres thérapies 31 21,2

Un produit en particulier 14 9,6

Consultation médicale 2 1,4

TOTAL 146 100,0
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La phytothérapie demandée par les patients est le Ginkgo biloba en grande majorité (98,3%).

Sont aussi cités le bacopa, I’huperzine, la rhodiole et le ginseng.

Lorsque les patients se renseignent sur d’autres thérapies, il s’agit surtout d’homéopathie et de

micronutrition. Ils viennent également demander quels exercices de mémoire realiser.

Les produits réclamés par les patients contiennent la plupart du temps du Ginkgo biloba, des

omégas 3 et des vitamines du groupe B.

Sur les 152 pharmaciens et étudiants en pharmacie ayant déja eu des demandes de conseils
concernant des troubles de la mémoire, 66 % ne se sentent pas trés a ’aise et 11 % pas du tout

a I’aise pour conseiller et orienter les patients ou leur entourage (cf. figure 29).

mTres a l'aise
m Pas tres a l'aise

m Pas du tout a l'aise

Figure 29 : Ressenti de I'équipe officinale devant une demande concernant des troubles de la
mémoire
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Parmi ceux qui ne sont pas du tout a ’aise pour conseiller, la moiti¢ est pharmacien, 1’autre

étudiant (cf. figure 30).

® Pharmacien

= Etudiant en pharmacie

Figure 30 : Professionnels ne se sentant pas du tout a I'aise pour conseiller une demande
concernant des troubles de la mémoire

Quand les patients ne viennent pas avec une idée précise, le conseil prioritaire de 1’équipe
officinale concerne de la phytothérapie dans 43,8 % des cas. Environ un quart des pharmaciens
et étudiants va proposer des conseils se rapportant a I’hygieéne de vie et dans un quart des cas,
ils réorientent les patients vers un médecin. 5,1 % des professionnels ne savent pas quoi
conseiller lorsque cette demande se présente (cf. figure 31).
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45,0
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quoi leur  d’hygiéne de de la d’autres vers un
conseiller vie phytothérapie  thérapies médecin

Conseil donné en priorité par I'équipe officinale
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Pourcentage (en %)
BN
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Figure 31 : Conseil donné en priorité par I'équipe officinale lors d'une demande concernant
des troubles de la mémoire
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Concernant la phytothérapie, 1’équipe officinale conseille le Ginkgo biloba dans 94,3 % des
cas. On retrouve également le bacopa (12,9 %) et le ginseng (12,9 %) ou encore la
rhodiole (7,1%).

L’¢équipe conseille aussi d’autres thérapies, dont la micronutrition avec des compléments
alimentaires contenant des omégas 3 essentiellement, mais également des exercices de

mémoire.

95 % des pharmaciens et étudiants en pharmacie trouveraient utile d’avoir une fiche conseil
pour les aider au comptoir lorsqu’une demande concernant des troubles mnésiques se présente

(cf. figure 32).

® Oui

= Non

Figure 32 : Utilité de la réalisation d'une fiche conseil

6.4. Discussion

L’avantage de la diffusion du questionnaire sur internet a permis de favoriser une expansion

sur tout le territoire, voire dans les départements et territoires d’outre-mer.

Le questionnaire a été transmis sur Facebook. C’est le réseau social le plus utilisé en France,
permettant de toucher une large cible. Les personnes ayant répondu sont en majorité des jeunes,
ce qui concorde avec le fait que 49 % des visiteurs quotidiens de Facebook en France ont entre
25 et 49 ans, et dans le monde, c’est la classe des 25 a 34 ans qui est la plus présente sur le

réseau social (116).
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Toutefois, I’importante proportion des 18 - 25 ans retrouvée dans notre étude peut étre biaisee
car le questionnaire a été diffusé sur le groupe Facebook de la promotion des étudiants en 6°™
année de Pharmacie de Grenoble. Ainsi, de hombreux étudiants ont répondu, ce qui a pu

engendrer un léger biais de sélection.

On remarque que la majorité des patients ne viennent pas a 1’officine avec une idée précise de
ce qu’ils veulent. C’est donc au pharmacien de les orienter au mieux.

Bien que la demande de conseils concernant des troubles de la mémoire soit relativement peu
fréquente, il est important que le pharmacien sache réagir, conseiller, et réorienter chez un
médecin quand il est nécessaire. Or, 77% des pharmaciens et étudiants en pharmacie ne se
sentent pas trés a 1’aise voire pas du tout a 1’aise pour conseiller ces demandes relatives a des

troubles mnésiques.

De plus, il y a autant de pharmaciens et d’étudiants en pharmacie qui ne se sentent pas du tout
a I’aise alors qu’on aurait pu penser qu’une différence existerait.

Un test du chi 2 aurait pu étre réalisé pour vérifier le lien entre le fait d’étre pharmacien ou
étudiant et le fait de ne pas du tout étre a I’aise pour conseiller. Mais un des effectifs théoriques
¢tant inférieur a 5, une condition du test n’est pas respectée, le test du chi 2 est de ce fait
irréalisable, ses conclusions ne pouvant pas étre interprétées. Ceci est certainement d au faible

échantillon.

Se pose alors la question du réle de la formation. Les troubles de la mémoire sont-ils assez
abordés lors du cursus universitaire ? Faut-il approfondir la formation continue dans ce
domaine ? Une fiche conseil permettrait-elle d’aider lorsque la situation se présente au

comptoir ?

De plus, une question a slrement été mal comprise ou était mal formulée. En effet, en voulant
savoir ce que les patients qui venaient avec une idée précise demandaient, au lieu d’avoir 15
réponses (soit le nombre de patients venant avec une idée précise), 82 réponses ont été obtenues.
Malgré tout, ceci a permis d’obtenir un panel de réponses ouvertes plus important.

Il aurait été egalement intéressant de savoir si la personne qui venait se renseigner était le patient

lui-méme ou alors un aidant.
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On note une forte importance donnée par les patients a la phytothérapie, aux autres thérapies et
aux conseils d’hygiéne de vie. On constate aussi que le Ginkgo biloba est la plante la plus
connue du grand public et des professionnels, qui vont le conseiller, en premier lieu, en grande

majorité aux patients ayant des troubles de la mémoire.

Le conseil semble peu varié, et vu la forte proportion de professionnels trouvant utile d’avoir
une fiche conseil au comptoir, j’en ai donc réalisé une qui a été envoyée a toutes les personnes
intéressées (182 au total). L’objectif est qu’elle permette aux équipes officinales de les aider a
répondre aux demandes relatives aux troubles de la mémoire en donnant des conseils hygiéno-
diététiques ou de phytothérapie et d’orienter les patients et leurs aidants vers des associations

par exemple.

Les objectifs de depart ont bien été atteints. Il serait intéressant d’avoir les retours des

professionnels a qui la fiche conseil a été envoyee pour I’évaluer.

7. Fiche conseil destinée aux equipes officinales pour répondre a la

problématique des troubles mnésiques
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Conclusion

THESE SOUTENUE PAR : Sofia MANSOUR

TITRE :
MALADIE D’ALZHEIMER : PLACE DE L’AIDANT ET PRISE EN CHARGE NON
MEDICAMENTEUSE DES TROUBLES DE LA MEMOIRE

CONCLUSION :

La maladie d’Alzheimer est un véritable fléau, et le nombre de personnes touchées va
inéluctablement augmenter au fil des années. La prise en charge de cette maladie est donc un
enjeu de santé publique.

Les patients, ainsi que leurs proches et leurs aidants, se retrouvent souvent démunis. En plus
de I’impact sur les malades, la maladie d’Alzheimer a un poids sociétal. Les patients devenant
de plus en plus dépendants, les aidants ont alors un rdle primordial et doivent étre pris en
compte. Il est important de penser a leur santé physique et mentale pour ne pas arriver a un
réel état d’épuisement. Des solutions existent pour les soulager et les aider au mieux, telles
que des possibilités de répit a domicile, des haltes-répit, des accueils de jour ou des
hébergements temporaires. Il faut préserver et prendre soin de nos aidants, qui, au fil du
temps, disposent de davantage de reconnaissance et de supports.

Par ailleurs, I’arsenal thérapeutique médicamenteux de la maladie d’Alzheimer est restreint,
peu efficace et n’est plus pris en charge par la Sécurité Sociale. Malheureusement,
I’expérience nous apprend que le déremboursement des médicaments est souvent le premier
pas avant leur retrait du marché.

Il est donc particulierement important pour les patients et leurs aidants de trouver des
alternatives, d’autant qu’ils sont de plus en plus demandeurs de stratégies ou de produits dits
« naturels », notamment en ce qui concerne les troubles de la mémoire, symptomes les plus
caractéristiques de cette maladie.

Ce travail a permis d’étudier un large éventail de solutions ayant montré un impact positif sur
la cognition et la mémoire des personnes dgées, voire, une réduction du risque d’apparition de
la maladie d’Alzheimer.

Outre les conseils hygiéno-diététiques, favorisant une alimentation variée et équilibrée se
rapprochant du régime méditerranéen, une activité physique réguliére et un sommeil de
qualité et en quantité suffisante, il est important de travailler sa mémoire au quotidien.

Par conséquent, les stratégies non médicamenteuses, ainsi que les médecines

complémentaires, telles que I’art-thérapie, la ludothérapie, et la zoothérapie, sont importantes
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a considérer et doivent avoir une place légitime dans la prise en charge de la maladie
d’Alzheimer et des troubles mnésiques.

Les professionnels de santé, dont les équipes officinales, doivent donc se tenir au fait de ces
méthodes pour conseiller au mieux les patients et leurs aidants qui se retrouvent démunis face
a la maladie et aux troubles mnésiques.

C’est dans cette optique, qu’une fiche conseil sous forme de mind mapping (ou carte mentale)
a été réalisée. 11 s’agit d’'un moyen mnémotechnique graphique qui permet, tout en ayant une
vision globale, une mémorisation plus aisée d’un grand nombre d’informations.

Il serait intéressant d’évaluer cette fiche, d’avoir les retours des équipes officinales, d’en
vérifier Iutilité et la facilité d’utilisation sous forme de mind mapping.

Les procédés mnémotechniques n’ont été que bri¢vement présentés dans ce travail. Une étude

plus poussée serait passionnante pour exposer les mystéres du cerveau et de la mémorisation.

VU ET PERMIS D'IMPRIMER
Grenoble, le :  07/05/2021

LE DOYEN LE DIRECTEUR DE THESE :

—

—

Michel SEVE Catherine GILLY
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Annexes

Annexe 1 : Liste STOPP / START, version 2 (246)

STOPP/START, VERSION.2

UN OUTIL A JOUR POUR LA QUALITE DE LA PRESCRIPTION MEDICAMENTEUSE
CHEZ LES PATIENTS AGES DE 65 ANS ET PLUS

0. Dalleur '#, A. Mouton ', S. Marien **, B. Boland **

"Ph Ciniques Sant-Luc, “Louvan Drug Research institute/Cinical Phasmacy (LORIXCLIP), * Gériatrie, Clinkgues universitaires Saint-Luc,
“Institut de recherche santé et sockété (B5S), Universié catholique de Louvain, Sruxelies, Sclgique

Adresse de correspondance : Olivia.Dalleur@uclouvain.be

L'outil STOPP/START.v2 est une liste de critéres explicites, validée par des experts européens (médecins généralistes,
gériatres, neuropsychiatres, pharmaciens), qui permet I'évaluation des traitements médicamenteux prescrits aux
patients de 65 ans et plus. Loutil, récemment mis a jour, est présenté ici sous une forme pratique et synthétique.

Cet outil s'intégre a une démarche globale d'amélioration de la prise en charge du patient 3gé et est destiné a tous les
milieux de soins. Loutil permet entre autres de mettre en évidence les médicaments des systémes nerveux et cardio-
vasculaire, friquemment inappropriés dans cette population.

Destiné a stimuler la remise en question des médicaments pris par le patient, STOPP/START.v2 s'utilise en concertation
avec des collégues soignants et en partenariat avec le patient.

QUELQUES REFERENCES

+ O'Mahony, D, et al, STOPP/START criteria for potentially inappropriate prescribing in oider peaple: version 2. Age
Ageing 2015.44 (2):213-8

« Dalleur, O, et al. STOPPESTART: Dépister nos prescriptions inappropriées chez les patients dgés. Revue de Médecine
Générale, 2013;205(9): 30-38
Dalleur, O, et al, lnappropriate prescribing and related hospital admissions in frail older persons according to the
STOPP and START cniteria. Drugs Aging, 2012. 29(10). 829-37
Dalleur, 0., et al., Reduction of potentially inappropriate medications using the STOPP criteria in frail older inpatients:
a randomised controled study. Drugs Aging, 2014.31(4):291-8
Boland, B, et al,, Les critéres STOPP-START, version.2 : adoptation en langue frangaise. Revue de Médecine Interne
{article soumis pour publication)

TIRE A PART

Revue du Secteur des Sciences de la Santé de I'Université catholique de Louvain

146



Table 1a. Liste compléte des critéres STOPP.v2 [Screening Tool of Older Person's Prescriptions, version 2), regroupés par médicaments

STOPP.WZ : médicament & situation suivante =¥ potentiellement inapproprié (> 65 ans) : envisager son arrét

médicament sans indication,
de durée trop longue, —  Dans tous les cas
dupligué {2 de méme classe)
benzodiazépine Dans tous les cas
@ fortion sl > 4 semalnes pour insomnies ou anxiété [a diminuer progressivement]
: sl insuffisance respiratolre
u _Z-drug {semnifére) Dans tous les cas {zolpldem, zopiclone)
R neuroleptigue Dans tous les cas
o @ ffovtion si
P prostatisme/ globe wésical & effet anticholinergique modéré 3 marqué
5 syndrome parkinsonien ou démence & corps de Lewy (sauf pour clozapine et quétiapine)
Y symptdmes psycho-comportementaux [sauf sl séwéres et échec non-pharmacologlgue)
c insomnies (sauf si dues a psychose ou démence)
'I" phénothiazine comme neuroleptique de 17" ligne
A antidépresseur tricyclique & dépression, en 1° ligne
T _ wvu effet anticholinergique & démence, glawcome angle aigu, trouble de conduction, ou prostatisme)/globe wésical
R amidépresseur I15RS & hyponatrémie [Na® < 130mmol/T} concomitante ou récente
|I=_ inhib. acétylcholinestérase & asthme, bradycardie, bloc de conduction cardiague, ou syncopes inexpliquées
L-dopa / agoniste dopamine & trermblements essentiels bénins
oplace fiort & douleur kgére, en 17" ligne
aspirine & 3 dose > 160 mg/]
& antécédent d'ulcére gastroduodénal sans |PP
H & anticoagulant oral pour une fibrillation atriale
E & clopidogrel en préwention 2= de I'AVC (sauf sl syndrome coronarien algu concomitant,
M stent coronarien depuls < 12 moils, ou sténose carotidienne serrée symptomatigue)
o antiagrégant plaguettaire & risque hémorragique significatif *
? dont aspirine & anticoagulant oral, sl artériopathie stable
A Dans touws les cas, la tichopidine
$ anticoagulant oral & risque hémorragique significatif*
E & TVP/EP: » & mok pour ler épisode TWP; >12 mols pour 1er éplisode d'EP
dabigatran & insuffisance rénale sévére (DFG < 30 mi/min)
rivaroxaban, apixaban & insuffisance rénale terminale (DFG < 15 mifmin)
digonine & décompensation d'une Insuffisance cardiague avec FEVE conservée
& dose = 250 pg/] sl insufflsance rénale séwére (DFG < 30ml/min)
E amiodarone & tachy-arythmie supra-ventriculaire, en 17" ligne
g B-bloguant & asthme sous bronchodilatatewr si B-bloquant non-cardiosélectif (carvedilol, sotalol)
o & anticaldgue bradycardisant (vérapamil ou diltiazemn)
1 & bradycardie (< 50 bpm), bloc AV (2° ou 3° degré)
o & diabéte aver fréquents épisodes hypoglycémiques
y _diltiazem/vérapamil & décompensation cardiague de classe 1l ou IV
A IECA ou ARA I & antécédent d'hyperkaliémie
é antagoniste de I"aldostérona & épargne potasskque (IECA, ARA I, amiloride, triamtéréne) sans suivi de la kaliémie
u diurétique thiazdigue & trouble électrolytique (K*< 3,0 mmal/l ; Na* < 130mmol/fl ; ou Ca*°;orge > 2,65mmolfT}
L & arthrite microcristalline (goutte, chondrocalcinose)
A diurétique de I'anse & hypertension artérielle, en 1% ligne, ou en présence d"une incontinence urinaire
'I‘ & OMI d'origine périphérigue |pas d'insuffisance cardiague, hépatigue, rénale)
g _antihypertenseurs centraux & absence d'intolérance/inefficacité des autres classes d'antihypertenseurs
sibdénafil ftadalafil fvardénafil & décompensation cardiaque séwére avec hypotension ou angor traité par nitrés
wasodilatateur & hypotension orthostatigue persistante (anti-calcique, o,-bloguant, nitré)
metformine & insuffisance rénale sévére [DFG < 30 md/min]
: sulphonylurée & longue durée  Dans tous les cas de diabéte type 2 (glibenclamide, chlorpropamide, glimépiride, gliclazide)
p thiazolidinédione & décompensation cardiague
O pestrogénes & antécédent de cancer de seln ou d'épisode thromboembolique veineux
c {wnle orale ou transdermigque) & ubtérus présent, sans traiterment progestatif
androgénes & hypogonadisme non-confinm é

*risque hismarmagique significanf - néoent wigrement gpontans impontant, disthése himceragioque. HTA sévene

Abréviations : anti-HZ - anti-histamirsgue H2 ; ARAN : antagoniste des récepteurs de ['angiatendine B ; A - atrio-ventriculaine ; AV :anti-vitamine K; BFCOD : bror-
chopreumopathie chronigue absbructive, bpm : Batements par minute ; Cl: contre-indication ; DFG : débit de filtration gharrdrulsie ; EP :embaba pulmonsne; FA:
fibrillation atriske ; FEVG : fraction d Sjection ventriculsive gauche ; gén. : génération ; HTA : hypenerdion arténells ; BECA : inhibiteurns de Fenzyime de oonversion de
l'angiotensine ; inkib. - inhibiteur ; PP - inhibiteur de la pampe & protons ; B - insulfisance rdnale ; SRS : inkibiteurs sélectis de |a recapture de |a sérotonine ; OMI -
peedérmes ded membres indérieurs ; TP - throm base vein suse profonde
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IPP & dose max > 8 semaines pour cesophagite ou ulcére gastroduodénal non-compliqué

fer & dose > 200 mg/j de Fer élémentaire par voie orale

métoclopramide & syndrome parkinsonien

médicament a effet constipant & constipation chronique, lorsque des alternatives existent

AINS & insuffisance rénale modérée (DFG < 50 ml/min)
& hypertension artérielle sévére ou insuffisance cardiague sévére
& ischémie cardiaque non-controlée

& anticoagulant oral ; ou antiagrégant plaquettaire sans IPP

2 & antécédent d’ulcére gastroduodénal/saignement digestif, sans IPP ou anti-H2
u & corticothérapie sans IPP
M & arthrose, plus de 3 mois, en 1°° ligne
A & goutte, plus de 3 mois, sans inhibiteur de la xanthine-oxydase (allopurinol, febuxosat)
g biphosphonate (voie orale) & atteinte du tractus digestif supérieur (inflammation, ulcére, ...)
colchicine & insuffisance rénale terminale (DFG < 10 ml/min)
& goutte, plus de 3 mois, sans allopurinol ou febuxosat
corticothérapie & douleur d'arthrose (par voie orale ou locale) (injection intra-articulaire admise)
& polyarthrite rhumatoide, en monothérapie, plus de 3 mois
R corticothérapie & BPCO modérée a sévére, au long cours, par voie systémique plutdt que par voie inhalée
g théophylline & BPCO, en monothérapie
5 bronchodilatateur & glaucome a angle aigu
'IJ anticholinergique & obstacle a la vidange de la vessie
antihistaminique 1*" gén.
anticholinergique & démence, délirium, prostatisme, glaucome a angle fermé
(bronchodilatateur, antiH,, & effets extrapyramidaux induits par un neuroleptique
antispasmodique,...) > 2 en méme temps
Table 1b. Liste des critéres START.v2 (Screening Tool to Alert to Right Treatment, version 2), regroupés par situations médicales
chutes, ostéopénie, confinement = vitamine D (minimum 800 a 1000 /j)
L ostéoporose t fracture de fragilité = vitamine D + calcium + inhibiteur de |a résorption osseuse /anabolique osseux
g corticothérapie systémigue (>3mois) = vitamine D + calcium + biphosphonate
o _polyarthrite rhumatoide active - inducteur de rémission (méthotrexate, rituximab, etanercept...)
M méthotrexate - acide folique
goutte clinique ou radiographique = inhibiteur de la xanthine oxydase, en traitement de fond
C hypertension persistante (>160/90) - antihypertenseur, 3 initier ou majorer
A fibrillation auriculaire - anticoagulant oral (si Cl majeure: aspirine 75 a 160 mg/jour)
|§ athérosclérose clinique = antiagrégant plaguettaire + statine si < 85 ans
| cardiopathie ischémique - IECA + B-bloquant
0 insuffisance cardiaque systolique - IECA + B-bloquant si stabilisée (bisoprolol, nébivalol, métoprolol, carvedilol)
diabéte avec néphropathie = IECA (si intolérance aux IECA : ARAII)
anxiété sévere persistante = ISRS [pas une benzodiazépine] (si Cl aux ISRS : duloxetine, venlafaxine, ou
prégabaline)
N symptomes dépressifs majeurs - antidépresseur (non-tricyclique), si symptomes persistants
g maladie de Parkinson = L-DOPA ou agoniste dopaminergique
U maladie d'Alzheimer, légére-modérée - inhib. acétylcholinestérase (donepézil, rivastigmine, galantamine)
g maladie a corps de Lewy - rivastigmine
syndrome des jambes sans repos = agoniste dopaminergique, si pas de carence martiale ni d'IR sévére
opiacés réguliérement - laxatif
douleurs modérées 3 sévéres - agonistes opioides forts, si échec des autres antidouleurs
pics douloureux non-couverts =» opiacé a action rapide
glaucome primaire a angle ouvert - traitement topique (analogue des prostaglandines, prostamide ou B-bloguant)
R asthme ou BPCO - bronchodilatateur (B2-adrénergigue ou anti-muscarinique) si léger a modére
E - corticostéroide inhalé de maniére réguliére si modére a sévére
p _hypoxie chronigue = oxygénothérapie
| vaccination - anti-grippe, chague début d'automne + anti-pneumocoque
I:I) reflux/sténose cesophagien sévére -~ IPP
G maladie diverticulaire = si constipation chronique: supplémentation en fibres
U vaginite atrophigue symptomatigue - oestrogénes locaux
G

prostatisme symptomatique

= al-bloquant & inhib. de la Sa-réductase, si résection de prostate non-justifiée
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Messages clés pour la révision du traitement médicamenteux
d’un patient de 65 ans et plus en utilisant STOPP/START.V2 :

»  Outil simple et rapide, basé sur des preuves ou des expériences cliniques

»  Démarche systématique, grace a son utilisation comme une checklist

- Bénéfices démontrés pour la qualité du traitement médicamenteux

- Domaine important de la prise en charge médicale globale du patient agé
- Dialogue et réflexion sur les médicaments a entamer avec le patient.

+  Réflexion annuelle sur la pertinence des médicaments chroniques, par exemple lors d'une
consultation consacrée a leur révision

Liste courte. Exemples fréquents de prescription potentiellement inappropriée observés chez les patients
de 65 ans et plus, par excés (STOPP.v2) ou par défaut (START.v2)

STOPP si

Benzodiazepines ou Z-Drugs >4 semaines

AINS Insuffisance rénale et/ou cardiaque

Aspirine Prévention cardiovasculaire primaire

Vasodilatateur (nitré, a,-bloguant, anti-calcigue) Hypotension orthostatique

Anticholinergique Troubles cognitifs
... ewr

Chutes, ostéoporose Vitamine D et Calcium

Fibrillation auriculaire Anticoagulation

Prévention cardiovasculaire secondaire Aspirine

Anxio-dépression importante Antidépresseur ISRS

Douleur intense Opiace (et laxatif)

Article complet paru dans Louvain Médical 2015;134 (5)
D'aprés un exposé aux Journées de Formation en Médecine Générale
organises par I'ECU-UCL, le 28 mai 2015

Ce tiré a part est consultable sur le site de Louvain Médical
(www.louvainmedical.be)
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Annexe 2 : Echelle IADL (Instrumental Activities of daily living) (247)

Toulpuse I

\_1GERONTOPOLE

IADL: INSTRUMENTAL ACTIVITIES OF DAILY LIVING (Echelle de LAWTON)
Evaluation du niveau de dépendance dans les activités instrumentales de la vie quotidienne

1. Aptitude a utiliser le téléphone

Si i), noter depiis qicand

Commentaires

. Se sert normalement du téléphone

. Compose quelques numeéros trés connus

. N'utilise pas du tout le téléphone spontanément

1
2
3. Répond au téléphone mais ne |'utilise pas spontanément
4
5

. Incapable d'utiliser le téléphone

ofo|e e

2. Courses

&0, moter depuis guand

Commentaires

1. Fait les courses

2. Fait quelgues courses normalement (nombre limité d'achats)

3. Doit étre accompagné pour faire ses courses

4. Complétement incapable de faire ses courses

[=Rr=0 =11

3. Préparation des aliments

5}, noter depuis quand

Commentaires

0. Non applicable, n'a jamais préparé de repas

1. Prévoit, prépare et sert normalement les repas

2. Prépare normalement les repas si les ingrédients lui sont fournis

3. Réchauffe ou sert des repas qui sont préparés, ou prépare de fagon inadéquate les
repas

4. |l est nécessaire de lui pré parer les re pas et de les lui servir

(=1 =T =N [

4. Entretien ménager

S, moter depuis quand

Commentaires

0. Non applicable, n'a jamais eu d'activités ménagéres

1. Entretient sa maison seul ou avec une aide occasionnelle

2. Effectue guelgques taches quotidiennes légéres telles que faire les lits, laver la
vaisselle

3. Effectue quelgues tiches quotidiennes, mais ne peut maintenir un état de propreté
normal

4. A besoin d'aide pour tous les travaux dentretien ménager

5. Est incapable de participer 8 quelque tdche ménagére que ce soit

5. Blanchisserie

S5t 0, noter depuis quand

Commentaires

0. Non applicable, n'a jamais effectué de blanchisserie

1. Effectue totalement sa blanchisserie personnelle

2. Lave des petits articles {chaussettes, bas)

3. Toute la blanchisserie doit étre faite par d'autres

6. Moyens de transport

Si 01, noter depuis quand

Commentaires

1. Utilise les moyens de transports de fagon indépendante ou conduit sa propre voiture

2. Organise ses déplacements en taxi ou n'utilise aucun moyen de transport public

3. Utilise les transports publics avec I'aide de quelgu'un

4. Déplacement limité en taxi ou en voiture avec I'aide de quelgu’un

ol

7. Responsabilité a I'égard de son traitement

Si 0, neter depuis quand

Commentaires

1. Est responsable de la prise de ses médicaments (doses et rythmes corrects)

2. Est responsable de la prise de ses médicaments si les doses ont été préparées 3
l'avance

3. Est incapable de prendre seul ses médicaments méme si ceux-ci ont été
préparés a l'avance

8. Aptitude a manipuler I'argent

8100, noter depuis quand

Commentaires

0. Non applicable, n'a jamals manipulé d'argent

1. Gére ses finances de fagon autonome

2. Se débrouille pour les achats quotidiens, mais a besoin d'aide pour les opérations a la
bangue et les achats importants

3. Incapable de manipuler I'argent

[ Total score 1aDL

Nombre items non bles
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Annexe 3 : Mini-Mental State Examination (MMSE) (11)

Mini-Mental State Examination dans sa version
consensuelle établie par le groupe de recherche et
d’évaluation des outils cognitifs (GRECO)

Orientation
Je vais vous poser quelques questions pour apprécier comment fonctionne vofre mémoire. Les unes
sont trés simples, les autres un peuw moins. Vous devez répondre du mieux que WOUS pouvez.

1. En quelle année sommes-nous 7 ... O
2. Enquelle saison ? . O
3. Enguel mois 7 .. O
4. Quel jour du mois ? .. O
5. Quel jour de la semaine 7 ... O

Je vais vous poser maintenant querques qluesfrons sur Fendroit o0 NOUS Nous trouvons -

6. Quel estle nom de 'hdpital ol nous sommes ? ...

(si 'examen est réalisé en cabinet, demander le nom du cabinet médical ou de la rue od il se trouve)
7. Dans quelle ville s& trouve-t=il 7 ... s

8. Quel est le nom du département dans lequel est située cette ville 7 . .. d
9. Dans quelle région est situé ce département 7 ... [
10. A quel Stage SOMMES-NOUS IC1 7 .ocivrriceeesceereea e essscese s cees s eemes e |

Apprentissage

Je vais vous dire 3 mots. Je voudrais que vous me les répétiez ef que vous essayiez de les retenir car
Jje vous les redemanderai tout & Mheure.

11. Cigare
12. Fleur ..
13. Porte ...
Répétez les 3 mots.

Attention et calcul
Voulez-vous compter & partir de 100 en retirant 7 & chaque fois 7

14.
15.
16.
17.
18.
Pour tous les sujets, méme ceux qui ont obtenu le maximum de points, demander : voulez-vous épeler
le mot MONDE & lenvers : EDNOM. Le score correspond au nombre de lettres dans la bonne
position. (Ce chiffre ne doit pas figurer dans le score global.)

s 0000

Rappel
Pouvez-vous me dire quels étaient les 3 mots que je vous ai demandé de répéter et de retenir tout 8
Iheure ?

19. Cigare ... O
20. Fleur -4
20 POME et et et ]
Langage

. Montrer un crayon. Quel est le nom de cet objet ? ... [
23. Montrer votre montre. Quel est le nom de cet objef ? O
24. Ecoutez bien et répétez aprés moi : "Pas de mais, de si, nide et”._.. O

25. Poser une feuille de papier sur le bureau, la montrer au sujet en lui
ce que je vais vous dire :
Prenez celte feuille de papier avec la main droite ... ]
26. Pliez-la en deux
27. Etjetezr-la par terre ...
28. Tendre au sujet une feuille de papier sur laquelle est écrit en gros caractéres :

"Fermez les yeux" et dire au sujet : Faites ce quiest écrif ........................ []
29. Tendre au sujet une feuille de papier et un stylo, en disant :
Voulez-vous m'écrire une phrase, ce que vous voulez, mais une phrase entiére.
Cette phrase doit &tre écrite spontanément. Elle doit contenir un sujet, un verbe, et avoir un
sens.

Praxies constructives
30. Tendre au sujet une feuille de papier et lui demander :
"Voulez-vous recopier ce dessin 7" O

Compter 1 point pour chague bonne réponse.
SCORE GLOBAL/30 (les seuils pathologiques dépendent du niveau socioculturel).

Derouesné C, Poitreneau J, Hugonot L, Kalafat M, Dubois B, Laurent B. Au nom du groupe de
recherche sur I'évaluation cognitive (GRECO). Le Mental-State Examination (MMSE): un outil pratique
pour I'évaluation de I'état cognitif des patients par le clinicien. Version francaise consensuelle. Presse
Med. 1999:28:1141-8.

Kalafat M, Hugonet-Diener L, Poitrenaud J. Standardisation et étalonnage frangais du « Mini Mental
State » (MMS) version GRECO. Rev Neuropsycol 2003 :13(2) :209-36.

151



Annexe 4 : Epreuve des cing mots de Dubois (248)

L'épreuve des cinqg mots de Dubois

L'épreuve des 5 mots est un test simple et rapide (2 minutes).
Elle consiste a faire apprendre au patient une liste de 5 mots et a en étudier la restitution.

1. Faire lire la liste au patient (& télécharger sur le site) : « Lisez cette liste de mots @ voix haute
et essayez de la retenir, je vous la redemanderai tout d ['heure. »

« Musée

« Limonade

« Sauterelle

« Passoire

« Camion

2. Interroger le patient en laissant la liste devant lui « Pouvez-vous me dire en regardant la liste,
quel est le nom de la boisson, ['ustensile de cuisine, le vehicule, le bdatiment, 'insecte ? »
(Il s'agit d'un rappel indicé, pour s'assurer de la compréhension des mots et des catégories).

3. Retourner la liste et interroger a nouveau le patient « Pouvez-vous me redonner les mots que
vous venez de lire ? »
(Il sagit d'un rappel immédiat libre) - compter 1 point par bonne réponse

4. Pour les mots NON rappelés et seulement ceux-ci, demander: « Quel était le nom de :...... » en
fournissant la catégorie correspondante.
(Il sagit d'un rappel immédiat indicé) - compter 1 point par bonne réponse

5. Selon le score :

Si score = 5, U'enregistrement a été effectif, passer a l'étape 6

Si score < 5, remontrer la liste et indiquer du doigt les mots non rappelés, puis retourner la liste et
demander au patient les mots non rappelés en réponse a leurs indices. Le but est de s’assurer que
le patient a bien enregistré tous les mots (garantit le pré-requis nécessaire a la poursuite du test)
(Score de rappel immédiat : rappel libre + rappel indicé = .../5)

6. Poursuivre la consultation médicale et faire d'autres tests. Le but est de détourner l'attention
du patient pendant 3 & 5 minutes. Par exemple, en faisant un test de Uhorloge, ou en lui posant des
questions d'orientation temporo-spatiale : date, lieu, etc.

7. Interroger a nouveau le patient « Pouvez-vous me donner les 5 mots que vous avez lu tout a
’heure ? » (la liste doit étre face cachée).
(Il s'agit d'un rappel différé libre) - compter 1 point par bonne réponse

8. Pour les mots NON rappelés et seulement ceux-ci demander: « Quel était le nom de :...... = en
fournissant la catégorie correspondante.
(Il s'agit d'un rappel différé indicé) - compter 1 point par bonne réponse

Score de rappel différé : rappel libre + rappel indicé = .../5

RESULTATS

Rappel total = Rappel immédiat + Rappel différé = /10

Si le rappel libre est diminué mais que le rappel total est normal, il s'agit probablement d'un simple
trouble de l'attention lié a l'age ou & une dépression, fatigue chronigue, etc ...

Cette somme doit étre normalement supérieure a 8.

Sl le score total est < 5 : un bilan complet doit étre pratiqué et un avis spécialisé envisageé.
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Annexe 5 : Test de [’horloge (249)

Test de I'horloge

Mo Prénom : Age Date : Evaluateur :

Compter 1 point pour chacun des items réussis :

Nombres présents : _ M
Nombres dans le bon ardre : _
Nombres en position correct : _ M
Deux aiguilles présentes : _/1
Heure indiguée : _ M
Le nombre cible des minutes : _/1
Proportions correctes des aiguilles - _ /1
SCORETOTAL: ____ /7
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BREF (Batterie rapide d'efficience frontale)
FAB (Frontal Assessment Battery)

The FAB - A frontal assessment battery at bedside
Dubois et al. (2000) Neurology 55

1. Similitudes (conceptualisation)

"De quelle facon sont-ils semblables?"

"Une banane et une orange..."
(en cas d'échec, dire au patient: "Une banane et une orange sont des...", ne pas comptabiliser, ne pas aider
le patient pour les deux autres items)

"Une table et une chaise..."

"Une tulipe, une rose et une marguerite..."

Un point pas similitude, maximum de 3
2. Fluidité lexicale (flexibilité mentale)

"Dites le plus grand nombre de mots commengant par la lettre "S", n'importe quel mot sauf des noms propres ou
des prénoms"

Si le patient ne dit aucun mot durant les 5 premiéres secondes, dire "Par exemple, serpent...". S'il arréte durant 10
secondes, le stimuler en disant "n'importe quel mot commengant pas S..." Temps alloué: 60 secondes

Correction: les mots répétés ou équivalents (sable et sable-mouvant) ainsi que les prénoms ou les noms propres
ne sont pas comptés

10 mots et plus: 3 points
6 a 9 mots: 2 points

3 & 5mots: 1 point

2 mots ou moins: 0 point

3. Séquences motrices (programmation)

"Regardez attentivement ce que je fais."

L'examinateur, assis en face du patient, exécute trois fois avec sa main gauche la série de Luria (poing — tranche —
plat de la main).

"Maintenant, avec votre maindroite, faites la méme chose, d'abord avec moi et ensuite seul.”

L'examinateur exécute la série trois fois avec le patient et dit ensuite:

"Maintenant, faites-le seul.)

Le patient réussit six séries seul: 3 points

Le patient réussit au moins 3 séries seul: 2 poinis

Le patient est incapable seul mais réussit trois séries avec I'examinateur: 1 point
Le patient ne peut faire trois séries avec I'examinateur: 0 point.

4. Consignes contradictoires (sensibilité a I'interférence)

"Tapez deux coups quand j'en tape un."

Pour s'assurer que le patient a compris, une série de trois est exécutée: 1-1-1.
"Tapez un coup quand j'en tape deux."

Pour s'assurer que le patient a compris, une série de trois est exécutée: 2-2-2.
Ensuite I'examinateur tape 1-1-2-1-2-2-2-1-1-2.

Aucune erreur: 3 points

Une ou deux erreurs: 2 points

Plus de deux erreurs: 1 point

Le patient tape comme l'examinateur & 4 reprises consécutives: 0 point

5. Go - No Go (contrdle inhibiteur)

"Tapez un coup quand je tape un coup.”

Pour s'assurer que le patient a compris, une série de trois est exécutée: 1-1-1.
"Ne tapez pas quand je tape deux fois."

Pour s'assurer que le patient a compris, une série de trois est exécutée: 2-2-2.
Ensuite I'examinateur tape 1-1-2-1-2-2-2-1-1-2.

Aucune erreur: 3 points

Une ou deux erreurs: 2 points

Plus de deux erreurs: 1 point

Le patient tape comme I'examinateur & 4 reprises consécutives: 0 point
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6. Comportement de préhension (autonomie environnementale)

"Ne prenez pas mes mains"

L'examinateur est assis en face du patient. Placez les mains du patient sur ses genoux, paume vers le haut. Sans

dire un mot et sans regarder le patient, I'examinateur place ses mains prés de celles du patient et touche les
paumes des deux mains pour verifier s'il les prend spontanément. Si le patient les prend spontanément,
I'examinateur refait un essai aprés avoir dit:

"Maintenant, ne prenez pas mes mains."

Le patient ne prend pas les mains de I'examinateur: 3 points

Le patient hésite et demande ce qu'il doit faire: 2 points

Le patient prend les mains sans hésitations: 1 point

Le patient prend les mains de I'examinateur méme au deuxiéme essai: 0 point

Validation du FAB

Sujets: 42 sujets normaux (age moyen: 58 ans, sd: 14,4 ans, MMSE=>27)
121 patients avec dysfonctions frontales
leégéres (24 Parkinson, 6 Atrophie multi systémes, MMSE 21 - 30)
modeéres (21 dégénérescence cortico-basale, MMSE 13 - 30)
severes (23 DFT, 47 PSP, MMSE 6 - 30)

Corrélations: FAB — Mattis DRS : r = 0,82, p<0,001
FAB — WCST (nombre de seéries) : r = 0,77, p<0,001
FAB — WCST (persévération) : r = 0,68, p<0,001
FAB — MMSE : non significatif
FAB - age : non significatif

Validité discriminante: 89,1%

Résultats
Population n MMSE TAB
Controles 42 28,9 (2,4) 17,3 (0,8)
Patients 121 255 (4,8) 10,3 (4.7)
PD 24 28,0 (1,9) 15,9 (3,8)
MSA 6 25,7 (3,9) 13,5 (4,0)
CBD 21 26,4 (3.,8) 11,0 (3,7)
PSP 47 26.2 (3.7) 8.5 (3.4)
FTD 23 20,7 (6,3) 7.7 (4,2)
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Annexe 7 : Montreal Cognitive Assessment (MoCA) (251)

MONTREAL COGNITIVE ASSESSMENT (MOCA) S INO_'{' ' bate de nai
Version 7.1 colarite : ate de naissance :
FRﬂNGAlS Sexe : DATE :
VISUOSPATIAL / EXECUTIF Copier Dessiner HORLOGE (11 h 10 min)
le cube | (3points)
Fin Lo ‘\
Début
[ ] [ ] [ ] [ ] [ ] |75
Contour Chiffres Aiguilles
DENOMINATION
_/3
m Lire la liste de mots, VISAGE | VELOURS | EGLISE | MARGUERITE | ROUGE | Pas
le patient doit répéter. - de
Faire 2 essais méme si le 1er essai est réussi, |17 €s5a1 .
Faire un rappel 5 min aprés. 2¢me essai point
Lire 1a série de chiffres (1 chiffre/ sec.). Le patient doit 1a répéter. [ ] 218 54
Le patient doit la répéter a l'envers. [ ] 742 _/?
Lire 1a série de lettres. Le patient doit taper de 1a main a chaque lettre A. Pas de pointsi 2 erreurs
[ ] FBACMNAAJKLBAFAKDEAAAJAMOFAAB | _ /1
Soustraire série de 7 & partir de 100. [ 193 []86 [ 179 [ 172 []6s
4 ou § soustractions correctes : 3 pts, 2 ou 3 correctes : 2 pts,1correcte : 1 pt, o correcte : 0 pt _f3
LANGAGE Répéter : Le colibri a déposé ses ceufs surlesable.[ ] L'argument del'avocat les a convaincus.[ ] /e
Fluidité de langage. Nommer un maximum de mots commencant par la lettre «F» en 1 min [ 1] (Nz11mots) | /1
LERILE MU similitude entre ex :banane - orange = fruit [ ] train —bicyclette [ ] montre - régle _/2
RAPPEL Doit se souvenirdes mots | VISAGE | VELOURS EGLISE MARGUERITE ROUGE Points : /5
pour rappe
SANS INDICES [] [] [] [] [] SANS INDICES
. Indice de catégorie seulement
Optionnel Indice choix multiples
ORIENTATION [ ]pate [ Imois [ lannée [ liour [ Jendroit [ Jvile | /6
© Z.Nasreddine MD www.mocatest.org Normalz26/30 | TOTAL /30

Administré par :

Ajouter 1 point si scolarité =12 ans J
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Annexe 8 : Décret du 7 octobre 2020 relatif a [’expérimentation de [ 'usage médical du
cannabis (85)

9 octobre 2020 JOURNAL OFFICIEL DE LA REPUBLIQUE FRANCAISE Texte 24 sur 147

Décrets, arrétés, circulaires

TEXTES GENERAUX

MINISTERE DES SOLIDARITES ET DE LA SANTE

Décret n® 2020-1230 du 7 octobre 2020 relatif a I'expérimentation
de I'usage médical du cannabis

NOR : SSAP20213900

Publics concernés : professionnels de santé et patients inclus dans 1'expérimentation ; entreprises ou
organismes exploitant un médicament ou un produit ; entreprises rmaceutiques exercant! une activité de
distribution en gros de médicaments ; Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé.

Objet : modalités de mise en auvre de 'expérimentation relative a 'usage médical du cannabis.

Entrée en vigueur : le texte entre en vigueur le lendemain de sa publication.

Notice : le texte précise les conditions de mise en wuvre de U'expérimentation relative a 'usage médical du
cannabis, notamment les conditions de prise en charge, le nombre de ients concemés, les modalités
d’importation, d’approvisionnement, de prescription et de délivrance par les pharmacies hospitaliéres et d'officine
ainsi que les conditions d’information et de suivi des patients et de formation des professionnels de santé.

Références : le décret est pris en application de Uarticle 43 de la loi w 2019-1446 du 24 décembre 2019 de
ﬁnam}e;nenl de la sécurité sociale pour 2020. Il peut étre consulié sur le site Légifrance (https:/fwww legifrance.
gouv.fr).

Le Premier ministre,

Sur le rapport du ministre des solidarités et de la santé,

Vu la Constitution, notamment son article 37-1 ;

Vu la Convention unique sur les stupéfiants de 1961, telle que modifiée par le Protocole de 1972 portant
amendement de la Convention unigue sur les stupéfiants de 1961 ;

Vu le reglement (UE) 2016/679 du Parlement européen et du Conseil du 27 avril 2016 relatf i la protection des
personnes physiques & 1'égard du traitement des données i caractére personnel ct a la libre circulation de ces
données :

Vu le code de la santé publique, notamment ses articles L. 5132-8 et R. 5132-86 ;

Vu la loi n* 78-17 du 6 janvier 1978 modifiée relative a I'informatique. aux fichiers et aux libertés :

Vlll l‘a‘;oi n® 2019-1446 du 24 décembre 2019 de financement de la sécurité sociale pour 2020, notamment son
article 43 ;

Le Conseil d'Etat (section sociale) entendu,

Décrete :

Art. 1%. - L — A titre expérimental est autorisée, dans les conditions fixées au présent décret, pour une durée de
deux ans & compter de la prescription au premier patient ct au plus tard 4 compter du 31 mars 2021, une
expérimentation relative 4 I'usage médical du cannabis sous la forme de médicaments.

1. — Les produits utilisés pendant I'expérimentation sont soumis au régime des médicaments stupéfiants prévu
aux articles R. 5132-27 & R. 5132-38 du code de 1a santé publique.

IIs répondent sux référenticls pharmacecutiques en vue de garantir leur qualité, leur sécurité et leur usage
thérapeutique. A ce titre, ils sont fabriqués dans le respect des bonnes pratiques de fabrication prévues a
Iarticle L. 5121-5 du méme code ou de tout référenticl équivalent reconnu au niveau international.

Les camactéristiques, la composition. la forme pharmaceutique ct les spécifications technigues des médicaments &
base de cannabis utilisés pendant I'expérimentation sont définies par amrété du ministre chargé de la santé pris aprés
avis du directeur général de I'Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé.

IIl. — L'usage médical du cannabis est autorisé, dans le strict cadre de I'expérimentation, pour certaines
indications thérapeutiques ou situations cliniques réfractaires aux traitements indiqués ct accessibles. dont la liste
est limitativement fixée par arrété du ministre chargé de la santé pris aprés avis du directeur général de 1'Agence
nationale de sécurité du médicament et des produits de santé.

IV. - L’expérimentation de |"usage médical du cannabis porte sur un nombre maximal de 3 000 paticnts traités et
suivis, répartis en fonction de chacune des indications thérapeutiques ou situations cliniques pour lesquelles 'usage
médical du cannabis est autorisé. Le directeur général de 1'Agence nationale de séeunité du médicament et des
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produits de santé définit en fonction des besoins médicaux le nombre de patients traités pour chague indication
thérapeutique ou situation clinigue retenue pour Iexpérimentation.

V. — Par dérogation aux dispositions de Uarticle R. 5132-86 du code la sanié publique, pour la durée de
I'expérimentation :

I* Les patients traités <t sulvis somt autorisés a4 sc procurer of utiliser les médicaments autorisés pour
I'expérimentation, & les détenir et i les tansporter pour leur raitement personnel ;

2* Le cas échéant, en cas dimpossibilité des patients, leurs parents, proches ou soignants sont autorisés & se
procurer les médicaments autorisés pour I'expérimentation, & les détenir et & les transporter :

3* Les médecins et les pharmaciens participant & I"expérimentation sont autorisés respectivement & les prescrine
et les dispenser, les détenir et les transporter.

V1. — Les médicaments utilisés par les patients inclus dans I'expérimentation sont fournis i titre gratuit par les
entreprises participant  1'expérimentation.

VIL - Les patients inclus dans 1" expérimentation sont informés sur les précantions particuliénes d'utilisation des
médicaments i base de cannabis, les effets indésirables éventuels, les contre-indications et les effets sur la conduite
de véhicules ou lutilisation de certaines machines au moment de la prescription. Un document écrit rappelant ces
informations, dont le contenu est fixé par décision du directeur général de 1"Agence nationale de sécurité du
médicament et des produits de santé, leur est remis au moment de la prescription.

Art. 2. — Par dérogation anx dispositions de 1"article B 5132-86 du code la santé publigue et pour la durée de
I'expérimentation, sont autorisées les opérations d'importation, de transport, de stockage, de detention, d”offre,
portant sur les seuls médicaments utilisés pendant 1" expérimentation, lorsgue ces opérations sont effectuées par des
ctablissements pharmaceutiques mentionnés & Iarticle B. 5124-2 du code de la sanié publigue autorisés i les
réaliser conformément & I"asutorisation d ouverture qui leur a été délivrée en application de I"article R. 5124-6 du
meme code.

Le dirccln:urifnfra] de I’ Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé arréte et public sur
le site intemet de 1" Agence la liste des entreprises. répondant sux conditions de qualité des produits, de sécurisation
du circuit du médicament et de définition d’un partenariat entre foumnisseurs ei établissements pharmaceutiques
exploitants prévucs par arété du ministre chargé de la santé pris aprés avis du directeur géneral de 1" Agence
nationale de sécurité du médicament et des produits de santé, qui sont retenues pour participer i I expérimentation.

Les modalités spécifiques d importation, de stockage, de distribution et de contrile des médicaments utilisés
pendant I"expénimentation incluant la tragabilité, le suivi et le retrait éventuels des lots de médicaments sont
définies par arrété du ministre chargé de la santé pris aprés avis do directeur général de 1" Agence nationale de
sécurité du médicament et des produits de santé,

Art. 3. - Par démgation aux dispositions de 1" article B. 5132-29 du code de la santé publigue, la prescription et
la délivrance des médicaments utilisés dans le cadre de I expérimentation est autorisée dans les conditions prévues
au présent article.

L - Les médicaments wtilisés pendant 1"expérimentation font 1"objet d'une prescription initiale par des médecins
volontaires et formés conformément aux dispositions du présent article, exergant dans des structures de référence
prenant en charge les indications thérapeatiques o situations clinigues réfractaires aux traitements accessibles et
retenues pour |'expérimentation. Le renouvellement de cette prescription peut étre effectué par tout médecin
préalablement forme dans les conditions prévues au présent ariicle.

Les médicaments utilisés dans le cadre de I'expénmentation peuvent ére dispensés par les pharmacies 3 usage
inténcur des établissements de santé et les pharmacies d'officine volontaires pour participer 4 I'expérimentation.

La liste des structures de référence mentionnée au deuxiéme alinéa est fixée décision du directeur général de
I’ Agence nationale de sécunté du médicament et des produits de santé au regard de leur expertise et des besoins des
paticnots.

II. — Les modalités de participation des médecins et pharmaciens volontaires intervenant dans 1"expénmentation
sont fixées par amété du ministre chargé de la santé pris aprés avis du directeur général de " Agence nationale de
sécunté du médicament et des produits de santé.

IIl. - Les médecins et les pharmaciens participant & 'expérimentation suivent une formation préalable
obligatoire afin de leur permetire dacquénr les connaissances sur le cannabis & usage médical et les compétences
nécessaires respectivement pour prescrire ot dispenser les médicaments utilisés pendant |'expérimentation.

La déclinaison des objectifs pédagogiques et les modaliiés pratiques de la formation ainsi que les conditions
technigues a respecter pour 1"organisme chargé d°élaborer et de dispenser cette formation sont dfzni:s par aréte du
ministre chargé de la santé pris aprés avis du directeur général de I’ Agence nationale de sécunité du médicament et
des produits de santé.

Art. 4. — Pour assurer le suivi des patients inclus dans I"expérimentation, et notamment la sécurisation du
circuit du médicament, la pharmacovigilance et 1"addictovigilance ainsi que le suivi de Iexpérimentation 4 des fins
d’études et d'analyses complémentaires, un registre national électronique de suivi est mis en place, dans le respect
des dispositions de la lod du b janvier 1974 susvisée et mis en aeuvre par le directeur général de I Agence nationale
de sécurité du médicament et des produits de santé.

Ce registre est renseigné par les médecins et les pharmaciens participant & expénmentation avec le
consentement du patient. Une attestation d’inscription au registre est deliveée an patient.

Les modalités et conditions technigues permettant la mise en place et le fonctionnement du registre national
Electronigue sont fixdes par arrété du ministre chargé de la santé pris aprés avis du directeur général de " Agence
nationale de sécurité du médicament et des produits de santé.

Art. 5. - Le ministre des solidarités et de la santé est chargé de 'exécution du présent décret. qui sera publié
an Journal officiel de la République frangaise.

Fait le 7 octobre 2020,

Jeaw Castex
Far be Premier mimistre :
Le ministre des selidarités
et de la sanid,
Oumvier YVeEran
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Annexe 9 : Mini nutritional assessment (MNA) (252)

Mini Nutritional Assessment

MNA®

MNom :

Nestlé
NutritionInstitute

Prénom :

Sexe Age Poids, kg :

Taille, cm : Date :

Répondez A la premiégre partie du questionnaire en indiquant le score approprié pour chaque question. Additionnez les points de la partie
Dépistage, =i le résultat est égal 4 11 ou inférieur, complétez le questionnaire pour obtenir I'appréciation précise de I'état nutritionnel.

Dépistage J gan:‘lhlnn de wvéritables repas le patient prend-il par jour 7

= 1 repas

A Le patient présente-t-ll une perte d'appétit? A-t-ll moins 1 =2 repas
mangé ces 3 demniers mols par manque d appétit, 2 = 3 repas D
problémes digestifs, difficultés de mastication ou de
déglutition 7 K Consomme-t-il 7
0 = baisse sévére des prises alimentaires *  Une fois par jour au moins
1= légére baigss des pri:ses ai[nsntaifcs des produits laitiers? ould nen O
2 = pas de baisse des prises alimentaires ] e Une ou deux fois par semaine

B Perte récenta ﬂl poids (<3 mois) des oeufs ou des légumineuses oui O nan O
0 = perte .dspolds =3kg s  Chaque jour de la viande, du
1= ne sait pas poisson ou de volaille ouig non O
2 = perte de poids entre 1 et 3 kg 0.0 =si0ou 1 oui
3 = pas de perte de poids D 0,5 =si2oui

€ Motricite 10 =si3oul 0.0
0 = au lit ow au fauteuil
1 = autonome A lintérieur L Consomme-t-il au moins deux fois par jour des fruits ou des
2 = sort du domicile ] légumes ?

D Maladie aigué ou stress psychologique au cours des 3 D=ron 1 =oul D
dﬂ'"h_fﬁ mois? M Quelle quantité de bolssons consomme-t-Il par jour ? (eau, jus,
O=oui 2=non café, thé, lait...)

E Problémes neuropsychologiques 0.0 = moins de 3 verres
0 = démence ou dépression sévéne 0.5 = de 3 4 5 verres
1 = démence leve 1.0 = plus de 5 verres 0.0
2 = pas de probléme psychologique D

F Indice de masse corporelle (IMC) = poids en kg / (taille en N Maniére de se nourrir
m)* 0 = nécessite une assistance
0=IMC <19 1 = se nourrit seul avec difficulté
1=19sIMC<21 2 = se nourrit seul sans difficulté O
2=21sIMC<23
3=IMC=223 O O Le patient se considére-t-il bien nourri ?

Score de dépistage I:I D (1J =se o;)nsidere cpnr:jme dénéutri N '

= n'est pas certain de son état nutritionne!

SSTNIECRORE MK 1 & Data) 2 = se considére comme n'ayant pas de probléme de nutrition D

12-14 points: état nutritionnel normal

8-11 points: a risque de dénutrition P Le patient se sent-il en meilleure ou en moins bonne santé que la

0-7 points: dénutrition avérée plupart des personnes de son ge ?

Pour une évaluation approfondie, passez aux questions G-R gg f rr:\eo:;b;nsne

Evaluation globale 1,0.=auss! banne

G Le patient vit-il de fagon indépendante a domicile ?
1=oul 0=non D Q Circonférence brachiale (CB en cm)

00=CB<21

H Prend plus de 3 médicaments par jour ? 05=CBs21522 D D

O=oul’ 4:=non m 1.0=CB>22 :
R Circonférence du mollet (CM en cm)

| Escarres ou plaies cutanées ?
O=oui 1=non

0=CM=<31
1=CM=231

Velas B, Vikars H, Abellan G, et al. Overview of the MNA® - is Mistory and
Challanges. J Nut Health Aging 2006;10:456-465.

Rubenstein LZ, Harker JO, Salva A, Guigaz Y, Vellas B. Screening for
Undernutrition in Geriatric Practice: Developing the Short-Fom Mini
Nutritional Assessment (MNA-SF). J. Geront 2001;56A: M386-377.

Guigoz Y. The Mini-Nutriional Assessment (IMNAB) Review of the Literature
- What does # fel us? J Nutr Health Aging 2006; 10:466.487.

@ Société des Produits Nestié SA, Trademark Owners

© Société des Produits Nestié SA 1934, Revision 2009.

Pour plus d'informations : www. mna-elderly com

oo.a
oo.o
00.0

Evaluation globale (max. 16 points)
Score de dépistage

Score total (max. 30 points)
Appréciation de I'état nutritionnel

-

état nutntionnel normal
risque de malnutrition
mauvais état nutritionnel

de 24 a 30 points
de 17 4 23,5 points
moins de 17 points
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GROUPE*

GIR1

Annexe 10 : Groupes Iso Ressources (GIR) (253)

|

!

NIVEAU DE DEPENDANCE

Personne en fin de vie, ou confinée au lit ou au fauteuil,
dont les fonctions mentales sont gravement altérées, et
qui nécessite de ce fait une aide en permanence.

\

GIR 2

Personne confinée au lit ou au fauteuil, dont les fonctions
mentales ne sont pas totalement altérées, et qui exige
une prise en charge pour la plupart des activités.

Personne ayant conservé une autonomie mentale, et
partiellement sa capacité a se déplacer, mais qui a besoin,

plusieurs fois par jour, d’'une aide pour ies soins corporels.

GIR4

GIR6

ﬁ

Personne qu'il faut aider a se coucher et a se lever, et qui
peut ensuite se déplacer seule dans son logement. Doit
étre aidée pour la toilette et I'habillage, voire les repas.

Personne pouvant se déplacer seule dans son logement,
et qui a seulement besoin d’'une aide ponctuelle pour la
toilette, la préparation des repas et le ménage.

Personne qui est encore autonome pour les actes essen-
tiels de la vie courante (toilette, habillage, préparation et
prise des repas, déplacements dans son logement).
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Annexe 11 : Allegement post-vaccinal des mesures de protection dans les EHPAD et dans les
USLD (254)
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ALLEGEMENT POST VACCINAL DES MESURES DE PROTECTION
DANS LES EHPAD ET DANS LES USLD

_

Ces recommandations a destination des directeurs d'EHPAD et d'USLD remplacent les précédents
recommandations (20 novembre 2020, du 19 février 2021 et 6 mars 2021). Elles visent a actualiser les mesures
de protection mises en place au sein des EHPAD et des USLD afin de les assouplir compte-tenu de la campagne

vaccinale en cours au sein de ces établissements, dans la mesure du possible et sous réserve de la situation
épidémiologique propre a chaque territoire et a chaque établissement.

Cette premiére étape d'assouplissements est mise en ceuvre a compter du samedi 13 mars 2021. Elle vise un
retour progressif 3 la normale gui doit néanmaoins s’accompagner d'une vigilance renforcée de I'apparition de
symptomes évocateurs du virus, notamment chez les personnes non encore protégées par la vaccination.

Les mesures d’assouplissement proposées s'appuient sur I'avis du Haut Conseil de la santé publique « relatif a
I"évolution des mesures organisationnelles de prévention de la transmission et de la diffusion du SARS-CoV-2
en EHPAD et USLD » du 2 mars 2021.

L'ensemble des recommandations d'assouplissement présentées ci-dessous s’inscrivent dans un contexte de
multiples incertitudes et d'instabilité épidémiclogique et immunologique portant sur :

- I'évolution de la pandémie localement ou nationalement ;

- I'impact de la vaccination sur la transmission en cas de portage virus.

Les données scientifiques sont encore préliminaires et non encore consolidées. La couverture vaccinale des

résidents et surtout des professionnels en ESMS ne permet pas pour I'instant de recommander la reprise d'une
vie sociale sans contrainte d'organisation et d"hygiéne spécifique a la situation pandémique actuelle.
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1. Dans chague établissement, la direction élabore des mesures proportionnées de gestion de
I'épidémie aprés consultation des résidents, des familles et des professionnels

Les directeurs et directrices d'établissement peuvent décider des mesures de gestion les plus adaptées a leur
établissement aprés concertation collégiale avec I'équipe soignante, notamment le médecin coordonnateur
(EHPAD), ou en son absence des partenaires extérieurs (ex : astreintes gériatriques du territoire) en fonction, de
la situation sanitaire de Ia structure, et dans le respect des préconisations delivrées par I'ARS. Ces mesures
doivent prendre en compte I'organisation interne de I'établissement et la situation épidémiologique de
I'établissement et du département.

Pour rappel, les espaces éthigues régionaux et les cellules éthigues des établissements de santé peuvent étre
mobilisés pour aider a la prise de décisions collégiales concernant les résidents (organisation, protection, soins

et hospitalisation, etc.).

La mise en ceuvre de toute mesure de gestion doit faire 'objet d'un dialogue entre toutes les parties prenantes
et doit impérativement :

- donner lieu a une consultation du conseil de la vie sociale de I'établissement ou de toute autre forme
d'instance de participation, par tout moyen, qui associe les représentants des personnes, de leurs
familles, et des professionnels qui les accompagnent ;

- faire I'objet d’'une communication a 'ensemble des personnes accompagnées et leurs proches et aux
professionnels extérieurs (par mail, et/ou téléphone, site Internet de 'EHPAD et affichage).
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2. Modalités d'assouplissement proportionné des mesures de gestion

Chague direction d’établissement peut assouplir les mesures de gestion de I'épidémie en fonction de
I'avancement de la campagne vaccinale et de la situation épidémique locale. Ces mesures sont arrétées par la
direction aprés concertation avec I'équipe soignante, notamment le médecin coordonnateur en EHPAD, et en
tenant compte des préconisations des ARS.

Au sein d'un etablissement, Fapplication des mesures d’'assouplissement doit &tre progressive et
éventuellement sectorisée. A noter que méme en cas d'assouplissement de certaines mesures, il est important
de maintenir un haut niveau d'observance des mesures de distanciation physique (méme pour les personnes
ayant béneéficie d'un schéma vaccinal complet) et des mesures de gestion collective des locaux.

La détection d’un cas parmi les résidents ou les professionnels des EHPAD et USLD doit conduire 3 une remise
en cause immédiate des mesures d'assouplissement dans les établissements touchés.

A ce stade de I'épidémie, les mesures recommandées aux directions d’établissements visent a assurer les
mémes droits et libertés aux résidents, quel que soit leur statut vaccinal et immunitaire, mais elles prévoient
que des mesures de protection supplémentaires soient prises pour les personnes non vaccinées. A cet égard,
les personnes immunisées par une infection récente (dans les 15 jours a & mois) sont regardees comme des
personnes vaccinées selon un schéma vaccinal complet.

163



Un schéma vaccinal complet est défini soit par :
* deux injections a 3-4 semaines d'intervalle pour un vaccin a ARN, ou 9 a 12 semaines pour le vaccin
commercialisé par Astra-Zeneca et 14 jours aprés la 2éme injection ;

® une injection aprés un cas de Covid-19 documenté de plus de 3 a 6 mois.

Il est rappelé aux professionnels intervenant auprés de personnes agées, particulierement vulnérables, I'enjeu
éthique qui s’attache a ce qu'ils se fassent vacciner. Cet acte citoyen reléve de leur responsabilité personnelle,
dans leur intérét propre, mais aussi afin de protéger les personnes 3gées accompagnées ainsi que leurs collégues.
Tout est mis en ceuvre pour leur permettre d'avoir un accés rapide et facilité a la vaccination. Sans une
vaccination massive des professionnels, un retour a la normale dans les établissements ne sera pas possible.
A défaut d’'étre vaccinés, les personnels intervenant auprés des personnes dgées doivent se faire tester tres
régulierement.

3. Une attention forte portée au droit a la vie privée et familiale et a la liberte de choix des personnes

Les résidents des établissements pour personnes dgeées doivent bénéficier, comme le reste de la population
générale, de la possibilité de voir leurs proches.

Les directions d’établissements doivent a cet egard permettre aux personnes agées de donner leur avis, tant sur
les visites gu'elles recoivent que sur les sorties qu'elles peuvent faire ou leur participation a des activités
collectives :

- en leur apportant une information compléte et transparente sur les conditions encadrant les visites de
proches, les sorties en famille et les retours dans I'établissement précisées dans le présent document ;

- eninformant également leurs proches ou leurs aidants pour qu'ils puissent &tre associés a la décision.

Une vigilance particuliére doit étre portée au recueil du choix auprés de personnes atteintes de la maladie
d’Alzheimer ou de troubles neurocognitifs. Un dialogue avec les aidants et I'entourage doit étre encourage.
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Recommandations & destination des directions d’EHPAD

Le port du masque chirurgical reste la régle, quel que soit le statut vaccinal, en dehors de la
chambre et en présence d'autres personnes y compris dans la chambre (activités collectives,
visites, sorties). Seules les impossibilités en raison de problémes cognitifs, ou autres
difficultés (ex. masque a O, etc.) peuvent justifier le non port du masque. Dans ce cas, veiller
a ce que toutes les autres personnes présentes (en capacité d'en porter un) en portent un.

Les admissions ne sont pas conditionnées 2 la vaccination de la personne. La vaccination
est proposée le plus rapidement possible a 'entrée dans I'établissement.

Maintenu en petits groupes composés des mémes personnes de 'ordre 8 a 10 personnes.

Prévoir un personnel dédié a I'accueil de jour.

Possible pour les résidents qui ne sont ni cas confirmé, ni cas contact a risque, dans le
respect des gestes barriéres et sur rendez-vous

Les mesures de sécurité a I'entrée continuent de s'appliquer pour les visiteurs extérieurs qui
sont invités a procéder a un dépistage par test RT-PCR 72 heures avant la visite ou, a défaut,
a un dépistage par test antigénigue en pharmacie dans la journée de la visite.

Si I'établissement propose des tests antigéniques, le visiteur peut étre dépisté sur place.

Si le visiteur peut attester du fait qu’il est vacciné (attestation AMELI), la présentation d'un
test négatif n’est pas utile.

A larrivée des visiteurs :

- remplir un auto-questionnaire + registre de tragabilité (nom, adresse, numéro de
téléphone portable) + rappel des gestes barriéres ;

- établir une zone de désinfection : désinfection des mains et des objets partagés sources de
contamination (téléphones et équipements numériques), vérification du port du masque.

Il est rappelé que les visites ne sont pas autorisées pour toute personne revenant d'un pays
hors UE et devant respecter un isolement de 7 jours, méme en cas de test négatif.

Possibles en petits groupes, tenant compte du statut vaccinal ou immunitaire (privilégier
des groupes mixtes pour limiter le risque de contamination ; éviter les brassages entre les
groupes) et avec une vigilance renforcée pour les personnes non vaccinées.

Sans contrainte de dépistage | .
régulier ; pistage régulier
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a partir du 13 mars 202

Possible pour les résidents qui ne sont ni cas confirmé, ni cas contact a risque, dans le
respect des gestes barriéres et sur rendez-vous

Les mesures de sécurité a I'entrée continuent de s'appliquer pour les visiteurs extérieurs qui
sont invités 3 procéder a un dépistage par test RT-PCR 72 heures avant la visite ou, a défaut,
aun dépistage par test antigénique en pharmacie dans la journée de la visite.

Si I'établissement propose des tests antigénigues, le visiteur peut &tre dépisté sur place.

Si le visiteur peut attester du fait qu'il est vacciné (attestation AMELI) la présentation d'un
test négatif n'est pas utile.

A l'arrivée des visiteurs :

- remplir un auto-guestionnaire + registre de tragabilité (nom, adresse, numéro de téléphone
portable) + rappel des gestes barriéres

- zone de désinfection : désinfection des mains et des objets partagés sources de
contamination (téléphones et équipements numériques), vérification du port du masque.

Il est rappelé que les visites ne sont pas autorisées pour toute personne revenant d'un pays
_hors UE et devant respecter un isolement de 7 jours, méme en cas de test négatif. _

P t : .
a,jso‘::rz;tf; pfgs - | Tester aprés la visite (i J+4 et J+7)
visite : Extréme vigilance sur Papparition de symptémes

Possible dans le respect des gestes barriére
Si la personne s'est rendue dans un lieu intérieur ou dense, prévoir sas de désinfection.

Possible dans le respect des gestes barriére

Les sorties dans la famille ne sont pas autorisées dans les zones ol un confinement local est
en vigueur sauf dérogations exceptionnelles.

Dans les autres zones, elles sont possibles, en rappelant les risques de contamination
...... importants dans les foyers familiaux et 1a nécessité de respecter les gestes barriere.
| Appréciation de la situation au cas par cas par le médecin
: coordonnateur en lien avec I'équipe soignante selon la balance
i bénéfices-risques, en fonction de la circulation virale et de la

situation du résident (par exemple, sa capacité a respecter les
mesures barriéres, la nature de la sortie, etc.).

Pas de test RT-PCRau !
moment du retour sauf |
encasde contacta |
risque avéré (test + !
isolement de 7 jours). Si la sortie est autorisée, informer le résident et si possible
! I'aidant, la personne de confiance, le référent connu et/ou le
| tuteur, des risques encourus et de la nécessité de respecter
! strictement les mesures barriéres (notamment par le port
! impératif du masque chirurgical).

Nécessité de respecter
strictement les
mesures barriéres.

Au retour : test RT PCR (J+4 et 1+7)
+ pas d'activités collectives et de repas collectifs pendant 7 jours
Maintien d’une extréme vigilance :

- Repas en petits groupes, tenant compte du statut vaccinal ou immunitaire (privilégier des
groupes mixtes pour limiter le risque de contamination ; éviter les brassages entre les
groupes) ;

- Distanciation de 2 métres entre les tables ;

- Installation en quinconce et/ou distanciation la plus grande possible entre les résidents
installés a la méme table.
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4. Maesures de gestion de I'épidémie a maintenir

* Maintenir Fensemble des gestes barriéres pour I'ensemble des résidents, des professionnels et des
visiteurs extérieurs, quel que soit leur statut vaccinal : hygiéne des mains, port d’'un masque chirurgical ou
grand public avec un niveau de filtration supérieur 3 90% en toutes circonstances, distanciation d’au moins
2 métres dans les cas ol le masque ne peut exceptionnellement pas &tre porté (notamment personnes
présentant des troubles comportementaux).

*  Maintenir les mesures de gestion collective des locaux (nettoyage et ventilation/aération des locaux,
gestion de la densité de personnes dans un méme endroit) ;

*  Placer les contacts a risque en isolement pendant 7 jours (avec réalisation d'un test antigénique immédiat
etd'un testa I7) :

- encas de resultat positif : I'isolement est prolongeé d'un isolement de 10 jours pleins, et la conduite a tenir
est alors celle prévue pour un cas confirmé ;

- en cas de résultat négatif : un résultat négatif du premier test ne léve pas la mesure d'isolement de la
personne contact a risque (une attention particuliére devra étre portée a I'explication de I'importance de
la poursuite de l'isolement). Un deuxiéme test sera realisé a la fin de |a période d'isolement (7 jours apres
le dernier contact avec le cas, ou 7 jours apreés la guérison du cas lorsque la personne vit avec le cas) ;

- maintenir un dispositif de suivi des contacts a risque, avec réalisation d'un test antigénique au moindre
doute.

» |soler les cas confirmés pendant 10 jours pleins gu'il s'agisse d'une souche classique ou d’un variant. La
durée de l'isolement est allongée a 10 jours a partir de |a date de début des symptomes, avec absence de
fievre au dixiéme jour (si le cas reste fébrile, I'isolement doit &tre maintenu pendant 48h aprés la disparition
de cette fiévre).

Pour les cas confirmés asymptomatigues, l'isoclement est compté a partir du jour du premier prelévement
positif (test antigénique ou RT-PCR de premiére intention). En cas de survenue de symptomes évocateurs de
la Covid-19, la période d'isolement devra étre rallongée de 10 jours a partir de la date d'apparition des
symptémes.

* Poursuivre le dépistage régulier des résidents, des professionnels et des visiteurs réguliers

- les établissements sont appelés a poursuivre et amplifier leurs efforts en vue de faciliter le dépistage
des professionnels exercant au contact des résidents. Des opérations de dépistage hebdomadaires des
professionnels par tests RT-PCR ou par tests antigéniques doivent &tre organisées au sein des
établissements ;

- les professionnels doivent étre testés systématiquement a leur retour de congés et aprés s'étre
exposés a toute situation a risque. Ces campagnes hebdomadaires de dépistage devront également
permetire de rechercher les formes variantes du Covid-19. En cas de test antigénigque positif, les
professionnels doivent réaliser un test RT-PCR pour confirmer le résultat et rechercher des formes
variantes du Covid-19 par criblage ;

- les visiteurs rendant fréquemment visite a leurs proches, ainsi que les bénévoles et intervenants
extérieurs sont également invités a participer a des campagnes itératives de dépistage.

*  Maintenir un suivi étroit des clusters : en lien avec I'ARS, des tests salivaires itératifs pourront &tre réalisés
auprés des professionnels et des résidents pour le suivi des clusters.

= Maintenir 'engagement des médecins coordonnateurs et des medecins genéralistes dans |a promotion de
la vaccination des résidents et des professionnels non encore vaccinés.

*  Autoriser les nouvelles admissions sans les conditionner au statut vaccinal de la personne.
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Check-list

Avant de decider d'assouplissements dans son établissement, la direction pourra s'assurer d'avoir mis
en place les dispositifs suivants :

¥ Renforcer la campagne de dépistage auprés des professionnels et des visiteurs extérieurs.

¥ Pour favoriser I'acceptation collective du risque, s’appuyer sur une réflexion collective et
participative :

concertation collégiale avec I'équipe médicale, notamment le meédecin coordonnateur
en EHPAD, pour mettre au point les assouplissements ;

information du Conseil de la vie sociale (CVS) et des représentants des familles et
usagers. Explication réguliere aux membres du CVS, aux familles, aux résidents et aux
professionnels des adaptations et des modifications des mesures qui demeurent
conditionnées a la situation épidemiclogique du territoire et a la situation et
I'organisation interne de I'établissement ;

information des personnels médicaux et non-médicaux des assouplissements
envisages ;

consultation possible des cellules éthiques régionales ;

possibilité de s’appuyer sur les ARS par le biais de médiations et d’accompagnements
a la déecision.

¥  Formaliser dans un document libre les mesures de gestion applicables (restrictions
maintenues, assouplissements, persistance d’'un risque sanitaire important, nécessité d’'une
vigilance maximale). Ce document peut évoquer les modalités de réversibilité des mesures
(sur tout I'établissement ou par secteur ; durée de la suspension des assouplissements ; nature
des activités suspendues...).

v Prévoir

la diffusion et I'explication de ces régles & I'ensemble des professionnels, des

résidents et de leurs proches. Les mesures d'assouplissement mises en ceuvre en
établissement pourront évoluer en fonction de I'avancée des connaissances et I'évolution de
la situation épidémiologique et immunologique.

v"  Anticiper la réversibilité des mesures, dans I'hypothése ol un cas de covid-19 surviendrait
parmi les résidents ou les professionnels. S’appuyer sur les médecins coordonnateurs pour
appreécier la nécessité de maintenir ou de suspendre les assouplissements.

Pour rappel : si un cas est détecté, remise en cause immédiate des mesures d'assouplissement selon
un plan de réversibilité des mesures élaboré avant la mise en place des assouplissements. La
réversibilité peut étre prévue sur tout I'établissement ou par secteur. Il est recommandé de suspendre
les assouplissements jusqu’au controle du cluster (notamment grace a I'utilisation de tests salivaires)

et de la mise en

isolement des contacts a risque.
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Annexe 12 : Questionnaire diffusé aux pharmaciens et étudiants en pharmacie

Questionnaire Thése :
Troubles de la mémoire a I'officine

Actuellement en 6éme année de Pharmacie, je prépare ma thése sur les troubles de la mémoire et les
réponses que 'on peut donner a l'officine.

Ce questionnaire est destiné aux pharmaciens diplémeés et aux étudiants en 5éme et 6éme année option
officine et travaillant en officine

Celui-ci me permettra d’'avoir vos retours d'expériences et de voir l'intérét de créer une fiche pour
pouvoir conseiller au mieux des patients qui se rendent & l'officine et qui se plaignent de troubles de la
mémoire.

Remplir ce questionnaire ne prendra que 5 minutes et votre aide me sera grandement utile.
Les réponses doivent étre individuelles et le questionnaire se cléturera le 31 mars 2019.
En vous remerciant par avance pour le temps que vous consacrerez a répondre a ces questions.
Sofia MANSOUR
Question 1 : Vous étes ?
Pharmacien titulaire
Pharmacien adjoint
Etudiant en pharmacie
3A
4A

5A
6A

Question 2 : Quel &ge avez-vous ?

Question 4 : Vous exercez en ?
Ville
Campagne

Montagne
Autre © .

Questionnaire_thése_troubles de la memoire_Sofia MANSOUR_Version finale
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Question 5 : 1l s’agit d’'une pharmacie de ?

Quartier

Centre-ville

Centre commercial
Autre : ...l

Question 6 : Vous arrive-t-il d’avoir des demandes de conseil par rapport a des symptomes de
perte de la mémoire ?

Qui
Non

— Si non, allez directement a la question 12.

Question 7 : A quelle fréquence ?

Tous les jours

2 a 3 fois par semaine
1 fois par semaine

2 a 3 fois par mois

1 fois par mois

Moins d'1 fois par mois
Mois d'1 fois par an
Autre s .o

Question 8 : Les patients viennent-ils avec une idée précise de ce qu'ils veulent ?

Oui
Non

— Si oui, que demandent-ils ? (plusieurs choix possibles)

Conseils d'hygiéne de vie

Conseils sur un médicament sur ordonnance
Conseils sur de la phytothérapie © ......................
Conseils sur d'autres thérapies: ......................

Un produit en particulier : ......................

Autre @ ...
Question 9 : Vous sentez-vous a l'aise pour répondre a leurs demandes ?
Trés a l'aise

Pas trés a l'aise
Pas du tout a 'aise

Questionnaire_thése_troubles de la mémoire_Sofia MANSOUR_Version finale
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Question 10 : Si les patients ne viennent pas avec une idée précise de ce qu'ils veulent, vers
quelle catégorie vous orientez-vous EN PRIORITE ? (1 choix)

Je ne sais pas quoi leur conseiller

Conseils d'hygiéne de vie

Conseils sur de la phytothérapie @ ......................
Conseils sur d’autres thérapies : ......................
Réorientation vers un médecin

Autre : .

Question 11 : Vers quelles AUTRES catégories vous orientez-vous 7 (plusieurs choix possibles)

Je ne sais pas quoi leur conseiller d’autre
Conseils d'hygiéne de vie

Conseils sur de la phytothérapie : ......................
Conseils sur d’autres thérapies : ......................
Réorientation vers un médecin

Autre : ...

Question 12 : Pensez-vous que la réalisation d'une fiche conseil vous aiderait a4 conseiller les
patients présentant des signes de perte de la mémoire ?

Qi
Non

— Si OUl, qu’aimeriez-vous trouver dans cette fiche ? (plusieurs choix possibles)

Définition

Symptémes

Conseils hygiéno-diététiques
Phytothérapie utilisable
Médicaments utilisables
Autres moyens utilisables
Aides disponibles

Autre @ ...

Si vous étes intéressé(e) , laissez votre adresse mail pour recevoir la fiche conseil qui sera
réalisée a la fin de ce travail de thése :

Questionnaire_thése_troubles de la mémoire_Sofia MANSOUR_Version finale
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Faculte de Pharmacie,
Université Grenoble Alpes

@
@
©
©

« En présence des Maitres de la Faculté, des Conseillers de
I'Ordre des Pharmaciens et de mes condisciples, je jure :

D’honorer ceux qui m'ont instruit(e) dans les préceptes de mon
art et de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidéle i leur
enseignement.

D'exercer, dans l'intérét de la santé publique, ma profession avee
conscience et de respecter non seulement la législation en vigueur,
mais aussi les régles de 'honneur, de la probité et du
désintéressement.

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le
malade et sa dignité humaine.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidéle 4 mes
promesses.

Que je sois couvert(e) d'opprobre et méprisé{e) de mes confréres
si j'y mangue ».
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Sofia MANSOUR

MALADIE D’ALZHEIMER : PLACE DE L’AIDANT ET PRISE EN CHARGE NON
MEDICAMENTEUSE DES TROUBLES DE LA MEMOIRE

RESUME :

Alors que I'arsenal médicamenteux de la maladie d'Alzheimer est restreint et peu efficace, il
s'avere important de trouver des alternatives pour ne pas laisser les patients et leurs proches
dépourvus de solutions au regard de 1’évolution de la maladie. L’objectif de ce travail est de
trouver des moyens non médicamenteux, et efficaces, pour prendre en charge les troubles de la
mémoire présents dans la maladie d’Alzheimer. Par ailleurs, les aidants étant omniprésents, il
est légitime de se demander quelle place ils occupent dans I’accompagnement des malades.
Pour agir sur la cognition et la mémoire des patients, il est important d’avoir une bonne hygiéne
de vie et de se stimuler cognitivement. Les médecines complémentaires sont également utiles
au bon fonctionnement de notre cerveau, et donc de notre mémoire. Enfin, il est important de
souligner que les aidants, ayant un réle central dans la maladie d’Alzheimer, il faut alors éviter
qu’ils s’épuisent, en les orientant dans leurs démarches et en leur garantissant 1’accés a des
solutions de répit. En conclusion, les professionnels de santé ne doivent pas hésiter a proposer
des thérapeutiques différentes aux patients atteints de la maladie d’Alzheimer, tout en prenant

soin des aidants.

MOTS CLES: Maladie d’Alzheimer, mémoire, troubles de la mémoire, moyens non

médicamenteux, médecines complémentaires, aidants, répit, institutions.

FILIERE : Pharmacie d’officine
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